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BILIR’ e ve klinigimizde birlikte calisigim tiim ¢alisma arkadaslarima sonsuz

sevgi ve siikranlarimi sunarim.



OZET

Erkan, A. Laparoskopik kolesistektomi cerrahisinde esmolol’ iin hemodinamik
parametreler ile QT arahig ve QT Dispersiyonu iizerine etkisi. Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim
Dal Tipta Uzmanlik Tezi, Eskisehir, 2007. Karbondioksit pndmoperitonyumu ile
yapilan laparoskopi teknigi, hastaya yiikledigi fizyopatolojik degisiklikler sonucunda
kardiyovaskiiler sistemde degisiklige sebep olabilir. Elektrokardiyografide (EKG)
QT ve QT Dispersiyonu (QTD) ise kolay elde edilebilir, ucuz ve noninvaziv bir
parametre olup ventrikiiler tasikardi ve fibrilasyon gibi 6liimciil aritmiler yoniinden
bir gosterge olabilir. Calismamizda, laparoskopik kolesistektomi operasyonu
planlanan olgularda, esmolol kullaniminin hemodinamik degiskenler, miyokard
iskemisi ve EKG’ de QT, QT Dispersiyonu iizerine etkisini arastirmay1 amagcladik.
Calismamiz; yaslar1 18-60 arasinda degisen laparoskopik kolesistektomiye giden 55
hasta (Grup K n =28 ve Grup E n=27, 38 kadin, 17 erkek) {izerinde
gerceklestirilmistir. Olgular rasgele iki gruba ayrildi. Tiim olgularin viicut kitle
indeksi hesaplandi. Anestezi indiiksiyonunda tiopental sodyum 5-7 mg/kg, fentanil
Imcg/kg, trakeal entiibasyon icin 0,1 mg/kg vekiironyum IV olarak uygulandi.
Anestezi idamesinde her iki gruba da 2 It/dk %50 O, - %50 N,O ile %1-2 Sevofluran
uygulandi ve ventilasyon kontrol altinda tutuldu. Esmolol grubunda; anestezi
indiiksiyonu oncesinde 1 mg/kg IV bolus esmololii takiben 100 mcg/kg/dk esmolol
infiizyonu baslanarak ekstiibasyon sonunda sonlandirildi. Kontrol grubunda ise
serum fizyolojik uygulandi. Olgularin hemodinamik verileri, pSO,;, ET-CO;
degerleri monitorize edilerek belirlenen zamanlarda kaydedildi. Operasyon masasina
alindiktan sonra 12 derivasyonlu yiizey EKG monitorizasyonu yapilan hastalarin
belirlenen zamanlarda EKG kayaitlart alindi. EKG traseleri tizerinden QT, QTc, QTD,
QTcD, RR ve ST olgiimleri yapildi. Tim EKG ¢ekimleri ve dl¢limler ayni kisi
tarafindan gerceklestirildi. Olgularin serumlarinda miyokard iskemi belirleyicileri
olarak Tnl ve CK-MB serum diizeyi 6l¢iildii. Gruplar arasinda yas, cinsiyet, viicut
kitle indeksi, cerrahi ve anestezi siireleri agisindan istatistiksel olarak anlaml bir fark
saptanmazken, esmolol grubunda sistolik arter basinci (SAB), ortalama arter basinci
(OAB), diyastolik arter basinci (DAB) ve kalp atim hiz1 (KAH) kontrol grubuna gore
disiik olup istatistiksel olarak anlamli fark bulundu. QT, QTc, QTD, QTcD
yoniinden esmolol grubu kontrol grubuyla karsilastinldiginda esmolol grubunda
istatistiksel olarak anlamli derecede kisa oldugu saptandi. Kreatinin kinaz MB (CK-
MB) ve Troponin I (Tnl) yoniinden ise iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml
bir fark bulunamadi. Sonu¢ olarak esmolol’ iin laparoskopik kolesistektomi
cerrahisinde hemodinamik stabilizasyon sagladigi, kardiyak aritmi riskiyle iligkili QT
araligi ve QT Dispersiyonunda anlamli olarak kisalmaya sebep oldugu, laparoskopik
kolesistektomi cerrahisinde kullanilabilecegi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Laparoskopik kolesistektomi, EKG, Esmolol
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ABSTRACT

Erkan, A. Effects of Esmolol in laparoscopic cholecystectomy on hemodynamic
changes with QT intervals and QT dispertion in electrocardiography. Eskisehir
Osmangazi University Faculty of Medicine, Medical Speciality Thesis in
Department of Anaesthesiology and Reanimation, Eskisehir, 2007. The technique
of laparoscopy carried with carbondioxide pneumoperitoneum may lead to a change
in the cardiovascular system as a consequence of physiopathological changes which
it makes on patient. QT interval and QT Dispertion (QTD) in electrocardiography
(ECG) is an easily available cheap and noninvaziv parameter and may be an
indicator by means of fatal arrhythmis such as ventricular tachycardia and
fibrillation. In our study, we aimed to investigate the effect of Esmolol use on
hemodynamic variables myocardial 1schemia and QT, QTD in ECG. Our study was
carried out with 55 patients (Group K n =28 and Group E n=27; 38 female, 17 male)
rangind between 18 and 60 years old to whom laparoscopic cholecystectomy was
applied. Cases were randomly divided into two groups. Body mass indices of all the
cases were calculated. In anaesthesis induction tiopental sodium 5-7 mg/kg, fentanyl
1 mcg/kg, for tracheal intubation 0,1 mg/kg vecuronium IV were applied. Under
anaesthesia, both groups were given 2 It/min %50 O, - 2 1t/min %50 N,O with %1-2
Sevoflurane and ventilation was taken under control. In esmolol group, prior to
anaesthesia induction 100 mcg/kg/min esmolol infusion following 1 mg/kg IV loding
dose esmolol was begun and ended at the and of extubation. Control group was given
salin. Hemodynamic data, pSO,, ET-CO, values of the cases were monitored and
recorded at determined times. QT interval, the rate-corrected QT (QTc) interval,
QTD, the rate-corrected QTD (QTcD), RR and ST interval measurements were done
through ECG trases. All ECG shots and measurements were carried out by the same
person. Troponin I (Tnl) and Creatine Kinase-MB (CK-MB) serum level were
measured as myocardial 1schemia indicators in the serums of the cases. Statistically
no significant difference was observed by means of age, sex, body mass index,
surgery and anaesthesia times between the groups; however systolic pressure,
diastolic pressure, mean arterial pressure, heart rate were lower in the esmolol group
compared to the control group and there was statistically a significant difference
between them. Comparing the esmolol group with the control group by means of QT,
QTc, QTD and QTcD statistically a significant contraction was observed in the
esmolol group. For CK-MB and Tnl, statistically no significant difference was
observed. As a result, it was concluded that esmolol provided hemodynamic
stabilization in laparoscopic surgery. That it lead to contraction significantly in QT
interval and QTD related with cardiac arrhytmia risk and that it could be used in the
surgery of laparoscopic cholecystectomy.

Key Words: Laparoscopic cholecystectomy, ECG, Esmolol
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GIRIS

Batim1 agmadan, batin i¢i goriintiilemeye olanak sunan laparoskopi teknigi;
estetik kaygilan ve postoperatif agrinin daha az olmasi, hastanede kalis ve giinliik
aktiviteye doniis siiresini kisaltmasi gibi sagladigi fizyolojik ve ekonomik yararlar
nedeniyle onemini her gecen giin arttirmaktadir (1).

Laparoskopi tekniginde, anestezi acisindan Onemli olan laparoskopinin
hastaya yiikledigi fizyopatolojik degisikliklerin bilinmesidir. Anestezi, pozisyon (20°
ters trendelenburg ), mekanik ve noroendokrin etkiler, pndmoperitonyum ve emilen
CO,’ in kombine etkileri karakteristik olarak hemodinamik cevaplari olusturur (1-3).

Son zamanlarda kardiyak aritmilerle iliskili ventrikiiler repolarizasyonun
varyasyonlar1 tizerine dikkat daha da artmistir. QT araligi; ventrikiiler miyokardin
elektriksel aktivasyon ve istirahat siirelerini verir, kalp hiz1 ile ters orantili olarak
degisir (4,5). QT Dispersiyonu, 12 derivasyonlu elektrokardiyografide (EKG)
maksimal QT intervalinden minimum QT intervalinin ¢ikarilmasi (max QT-min QT)
olarak tamimlanir ve ventrikiiler repolarizasyonun bolgesel heterojenitesini gosterir.
QT araliginin uzamasi kalitimsal veya edinsel olabilir. Intraperitoneal CO, verilmesi,
hiperkapni, anestezik ilaglar, pozisyon ve cerrahi stres QT araligim ve QTD’ nu
etkileyebilir. Laparoskopi tekniginde intraperitoneal CO, verilmesinin hem
elektrofizyolojik hem de hemodinamik degiskenleri etkiledigi bilinmektedir (6).
Uzamis QT araliginin ise klinik olarak anlamliligi bilinmemektedir ancak uzun QT
sendromu olan hastalarda genel anestezi sirasinda ventrikiiler tagikardi ve fibrilasyon
bildirilmistir (6). Uzun QT, potansiyel olarak Oliimciil tasiaritmilere ve spesifik
olarak torsa de pointese sebep olabilir (7,8). QTD’ nun da ventrikiiler aritmisi
olanlarda olmayanlara gore daha uzun oldugu bildirilmistir (7).

Uzun QT sendromunun ana tedavisi B bloker tedavidir. Propranolol en sik
tercih edilen ajandir (9). Esmolol ise kardiyoselektif B bloker ajan olup hizli etki
baslangic1 ve ¢ok kisa eliminasyon yarilanma omrii sayesinde postoperatif yan etki
olmadan doz ayarinin yapilabilmesini saglar. Laringoskopi ve entiibasyon sirasinda
kardiyak aritmi insidansin1 ve hemodinamik cevaplar azalttig1 gosterilmistir (6).

Calismamizda genel anestezi altinda elektif laparoskopik kolesistektomi
operasyonlarinda esmolol kullaniminin hemodinamik degiskenler ile QT araligi ve

QTD iizerine etkisini arastirmay1 amacladik.



GENEL BiLGILER

2.1. Laparoskopik Cerrahi

Gerek teknolojideki gelismeler gerek ise postoperatif agrinin azligi, hastanede
yatig siiresinin kisaligi ve normal giinlilk aktiviteye doniisiin hizli olmasi gibi
nedenler, batin1 acmadan batin i¢i organlarin goriintiilenmesini saglayan laparoskopi
tekniginin Onemini arttirmaktadir (10-13). Postoperatif komplikasyon riskinin
azalmasi ise onemli bir iistiinliigiidiir (14,15). Bir cm’ den daha kii¢iik insizyon, agik
cerrahiye kiyasla daha az agr kesici ihtiyaci, yara iyilesme siiresinde kisalma ve
postoperatif karin i¢i yapisikliklarda azalma gibi ayricaliklar saglamistir (16).
Geriatrik hastalarda bile o6zellikle kolesistektomi igin giliniimiizde en gegerli
yontemdir (17-19).

Gelisen teknoloji ve deneyimlerin artist laparoskopi tekniginde
endikasyonlar1 arttirirken, kontrendikasyonlar1 azaltmaktadir. Tablo 2.1.1. de

laparoskopik cerrahi endikasyonlar goriilmektedir (20-23).

Tablo 2.1.1. Laparoskopik cerrahi endikasyonlar

Safra kesesi tas1 oldugu halde asemptomatik olanlar (kronik kolesistit)
Adenomiyomatozis

Antireflu cerrahisi

Akalazya

Apendektomi

Umblikal herni tamiri
Birlesik safra yollar1 cerrahisi
Nissen fundoplikasyonu
Kolon rezeksiyonu

Pelvik lenfadenektomi
Karaciger kisthidatigi
Splenektomi

Peptik iilser cerrahisi




Bazi kesin noktalar disinda cerrahin bilgi ve tecriibesi kontrendikasyonun

kesin ya da goreceli olarak degistigini gosterir. Tablo 2.1.2° de laparoskopik

cerrahinin mutlak ve goreceli kontrendikasyonlar1 gosterilmektedir (20, 24, 25).

Tablo 2.1.2. Laparoskopik cerrahi kontrendikasyonlari

Mutlak
Portal hipertansiyon

Karin duvarinda enfeksiyon

Goreceli
Daha 6nce gegirilmis batin operasyonu

Kardiyopulmoner hastalik

Yaygin peritonit Morbid obezite
Kardiayovaskuler ve pulmoner Abdominal aort veya iliak arter
disfonksiyon anevrizmasi

Abdominal distansiyon
Genel anestezinin tolere edilememesi
Cerrahin deneyimsizligi

Hastanin agik operasyonu tercih etmesi

2.1.1. Laparoskopi Teknigi

Laparoskopik operasyonlar, karin boslugunu kimyasal tepkimelere girmeyen
bir gazla sisirerek ya da karin duvarim mekanik olarak kaldirarak elde edilen
boslukta yapilir. Pnomoperitonyum; peritonun visseral ve paryetal yapraklar
arasinda kalan karin boslugu i¢ine, akim debisi ile ortalama ve maksimum basinglar
ayarlanabilen gaz pompalar ile bir gaz pompalanarak olusturulur. Sirt iistii yatan
hastada umblikus bolgesinde minimal insizyonu takiben Veress ignesi ile batin i¢ine
girilerek gaz pompasindaki basin¢ 2-4 mmHg olacak sekilde 1 1t/dk akim hiziyla 4-6
It CO, gaz1 batin igerisine verilir. Hedeflenen ortalama basing 12-15 mmHg’ dir. Bu
sekilde karin duvart gerginlestirilerek goriintii ve maniiplasyon i¢in gereken bosluk
saglanmis olur. Daha sonra ayni alandan ve farkli ii¢ alandan caplari 5/10 mm olan
trokarlar yardimi ile kamera ve diger ekipmanlar yerlestirilir (26,27).

Yakin zamanda CO, gazina bazi alternatifler sunulmug olsa da CO,

pnomoperitonyumunun laparoskopide hala en ¢ok kullanilan bir metod oldugu bir




gercektir (28). Pnomoperitonyum tekniginde oksijen (O,), CO,, nitr6z oksit (N,O) ,
helyum, oda havasi ve karisimi kullanilsa da en yaygin olarak kullanilan CO, gazidir
(26,27).

Karbondioksit gazi; renksiz, kokusuz, emboli riski diisiik, gorisii
engellemeyen, yanici 6zelligi olmayan ve maliyeti diisikk bir gazdir. Yiiksek
¢oziiniirliigii sayesinde ise peritoneal kaviteden kana cok hizli absorbe olur. Oyle ki
laparoskopide kullanilan CO; ile arteriyal parsiyel karbondioksit basinci (PaCO,)
arasinda direkt iliski vardir (12,27,29). Eliminasyonu kardiyak debi ve ventilasyon
hiz1 ile iliskilidir. Bu nedenle anesteziyolog laparoskopi siiresince ventilasyona
miidahale ederek rezidiiel CO, yiikiinii en aza indirir, buna ragmen hiperkarbi
olusabilmektedir. Saglikli bireylerde problem olmayan bu CO; artis1 6zellikle yash
ve kronik bronsitli hastalarda sorun yaratmaktadir (26,30). Gelisen hiperkarbi de
sempatik stimiilasyon sonucunda tagikardi, sistemik vaskiiler rezistans (SVR),
sistemik arteriyal basing, sistemik vendz basin¢ ve kardiyak debide artisa yol agar
(12). Karbondioksit gazinin diger bir 6zelligi de; karbonik aside dénerek periton ve
diyafragma irritasyonu yapmasi sonucu, postoperatif batin hassasiyeti ve bilateral

omuz agrist yapmasidir (12,26).

2.1.3. Laparoskopi Sirasinda Solunum Degisiklikleri
Pnomoperitonyum ile karin ici basing artis1 diyafragmayi yukari dogru
iterek intratorasik voliimiin azalmasina, kardiyak aksin yer degistirmesine neden
olmaktadir. Asiste ventilasyondaki hastalarda alveoler kollapsla birlikte fonksiyonel
rezidiiel kapasite ve toraks kompliyansi azalir. Ayni zamanda genis peritoneal
yiizeyden anlaml miktarda CO, absorbe olarak respiratuar asidoza neden olur. Genel
anestezi altinda bu durum kapnograf ile izlenerek normale getirilmeye calisilir. Bu
nedenle pSO, ve kapnograf laparoskopinin temel iki monitoriidiir (12,14).
Bas-yukar1 pozisyonu genellikle respirasyonu pek etkilemediginden daha
uygundur. Laparoskopi sirasinda hasta pozisyonunun degismesi gaz degis-tokusunu

ve torakopulmoner kompliyansi minimal diizeyde degistirmektedir (14).



2.1.3. Laparoskopinin Endokrin Sisteme Etkisi

Adrenokortikotropik hormon, kortizol, glukoz, biiylime hormonu, prolaktin
ve B-endorfinin plazma konsantrasyonlari organizmanin stres parametreleri olarak
yiikselir (12,31). Pnomoperitonyum sirasinda, arka hipofizden salinan vazopressin
artist vazokonstritkksiyonla SVR’1 arttirir ve bu da kalbin ardyiikiinii arttirarak
miyokardin igini daha da zorlastirir (32).

Kolesistektomi yapilan hastalarda, acik kolesitektomi sonrasi goriilen akut-
faz reaksiyonu laparoskopik uygulamada daha az goriilmektedir. Herhangi bir doku
hasarin1 yansitan C-reaktif protein ve interlokin 6’nin plazma konsantrasyonlari

laparoskopide laparotomiye gore oldukca diistiktiir (14).

2.1.4. Laparoskopik Cerrahideki Hemodinamik Problemler

Laparoskopi sirasinda goriilen hemodinamik degisiklikler; pnomoperitonyum,
hasta pozisyonu, anestezi, absorbe olan CO,” e bagh hiperkapninin birlikte
etkilerinin bir sonucu olarak gelisir (14).

Hemodinamik degisiklikler genel olarak peritoneal insuflasyonun
baslangicinda goriiliir (12). Peritoneal insuflasyona bagli 10 mmHg’dan yiiksek karin
ici basinct hemodinamide onemli degisiklikler olusturur (33,34). Bu bozukluklar
kardiyak debinin azalmasi, arteriyal basincin yiikselmesi, sistemik ve pulmoner
rezistansin artmasi ile karakterizedir. Kalp hiz1 degismeyebilir ya da hafif artabilir,
aritmiler de goriilebilir (14).

Bas-yukar1 pozisyonu ile kardiyak debide ve ortalama arteriyel
basingtaki azalma, vendz doniisiin azalmasi sonucu gelisir (35-37). Hemodinamik
degisikliklerden biri olan kardiyak debideki bu azalma pndmoperitonyum ile
indiiklenirken bas egiminin artmasi ile bu azalma fazlalasir (14). Bir¢ok calismada
hastanin basinin asagida veya yukarida olmasina bakmaksizin peritoneal insuflasyon
sirasinda kardiyak debide (%10-30) azalma goriildiigii bildirilirken (35,38) yapilan
bazi calismalarda da kardiyak debinin pnomoperitonyum sirasinda arttifi veya
degismedigi bildirilmistir (14). Pnomoperitonyumun bu hemodinamik yan etkileri
pulmoner arter kateterizasyonu, Ozefageal eko-doppler, transozefageal
ekokardiyografi kullanilan ¢caligsmalarla dogrulanmistir (14). Kardiyak debi peritoneal
insuflasyona basladiktan kisa bir siire sonra azalir, sonra artar yani bifazik

degisiklikler gozlenir. Bunun nedeni de cerrahi stres olabilir (12,39,40).



Kardiyak debinin azalmasinin mekanizmasi muhtemelen bir¢ok faktore
baghdir (Sekil 2.1.1.). Karin i¢i basincinin artmasi; kaval basiya, kanin bacaklarda
gollenmesine ve vendz rezistansin artmasina neden olur. Kardiyak debinin
azalmasina paralel olarak ven6z doniisiin azalmasi, transézafageal ekokardiyografide
Olciilen ventrikiil sonu diyastolik hacmin azalmasi ile dogrulanmistir. Peritoneal
insuflasyon sirasinda kardiyak dolum hacmi yiikselir. Kardiyak dolum hacmindeki
bu paradoksal artis pndmoperitonyumla beraber gelisen intratorasik basincin artmasi

ile aciklanabilir (36,39).

Karin i¢i basing artisi

Bacaklarda kamin ~ Kaval Venoz rezistansin Intratorasik Peritoneal reseptorlerin Intrabd.
gollenmesi bast artmasi basing artis1 stimiilasyonu? organlarda
vaskiiler
/ rezistansin
/ artmast
/ v Norohumoral faktorlerin sliverilmesi

(vazopresin, katekolaminler gibi)

%

Venoz doniisiin azalmasi Inotropizmin azalmas1? Sistemik vaskiiler rezistansin
artmast

Kardiyak debinin azalmasi Arteriyal basincin
artmast

Sekil 2.1.1: Laparoskopide pnomoperitonyum sirasinda kardiyak debinin

diismesine neden olan mekanizmalar

Inotropik etkinin degerlendirilmesi zor olsa da, karin ici basinci 15
mmHg’dan yiiksek oldugunda ekokardiyografi ile degerlendirilen sol ventrikiil
ejeksiyon miktarinda azalma gozlenmemektedir. Bircok calismada ise
pnomeperitonyum sirasinda SVR’ 1 arttifi rapor edilmistir. SVR’ daki artisa bagh
ardyiikteki bu artis kardiyak debinin azalmasina kargi gelisen refleks sempatik
aktiviteye baghdir (36,41). Kardiyak debide azalma olmadan SVR’in arttigim
bildiren ¢alismalar da bulunmaktadir (37,41).



Sistemik vaskiiler rezistansdaki artisin hasta pozisyonu, mekanik ve
norohumoral faktorlere bagh oldugu diisiiniiliir (42). Trendelenburg pozisyonu SVR’
daki artis1 diisiiriirken, ters trendelenburg pozisyonu arttirmaktadir (12,35,37,43).
Katekolaminler, renin-anjiotensin sistemi ve 6zellikle vazopresin pnomoperitonyum
sirasinda salinir. Sadece vazopresin SVR’ 1n artmasina paralel olarak zaman bagiml
saliverilmektedir. Plazma vazopresin konsantrasyonunun yiikselmesi intratorasik
basingta ve transmural sag atriyal basingtaki degisikliklerle koreledir. Peritoneal
reseptorlerin mekanik stimiilasyonu da vazopresin saliverilmesini, SVR ve arteriyal
basinci artirmaktadir (14). Karin i¢i basincinin 14 mmHg’ya yiikselmesinin bu
reseptorleri stimiile edip etmedigi ise bilinmemektedir. SVR’ 1 artmasi, kardiyak
debi azalirken arteriyal basincin neden yiikseldigini de agiklar (34,38). SVR’ daki
artma izofluran gibi vazodilatator etkisi olan anestezik ajanlarin, nitrogliserin veya

nikardipin gibi direkt vazodilatator etkili ilaglarin verilmesi ile Onlenebilir

(36,44.45).

2.1.5. Laparoskopik Cerrahi Komplikasyonlari
Laparoskopik uygulamanin yararlar1 oldukca iyi belirlenmesine
ragmen komplikasyonlarinin insidansi hakkindaki bilgiler kesinlik tasimamaktadir ve
siklikla retrospektif caligmalara dayanmaktadir.

Peroperatif donemde; gaz embolisi, organ yaralanmasi, kanama, tansiyon
pomotoraks ve subkiitanoz amfizem (12,14,27) goriilebilirken postoperatif donemde
ise; safra kacagi nedeniyle bilier peritonit, trokar giris noktalarinda enfeksiyon,
diyafragmatik irritasyona bagli omuz agrisi, ana safra yollarinda yapisiklik ve

subhepatik abse (14,20,23) goriilebilir.

2.1.6. Laparoskopik Cerrahide Anestezi

Hasta egimi 15-20 dereceyi agsmamali, ani hemodinamik ve respiratuvar
degisiklikleri onlemek i¢in egim yapilirken yavas olunmalidir. Endotrakeal tiip hasta
pozisyonunda herhangi  bir degisiklik oldugunda kontrol edilmelidir.
Pnomoperitonyumun indiiksiyonu ve sonlandirilmasi yavag ve basamakli olarak
yapilmalidir (14).

Laparoskopi sirasinda arteriyal kan basinci (AKB), kalp atim hizi (KAH),
EKG, end-tidal CO, (ET-CO,) ve periferik O, saturasyonu (pSO;) devamli olarak



monitorize edilmelidir. Monitorizasyon kardiyak aritmiler, gaz embolizmi,
subkutanoz karbondioksit amfizemi ve pnomotoraksin tespit edilmesinde degerlidir.
Kardiyak hastalig1 olanlarda intratorasik basincin artmasindan dolay1 santral ven ve
pulmoner arter basincimi 6lgmek i¢in daha invaziv monitorizasyona gerek duyulur.
Transozefageal ekokardiyografi kardiyak hastaligi olanlarda oldukca yardimci
olabilir (12,14).

Laparoskopide genel, lokal ve regional anestezi basari ve giivenle
uygulanabilir. Endotrakeal entiibasyonla genel anestezi ve kontrollii ventilasyon
giivenli bir tekniktir ve bundan dolay1 uzun laparoskopik girisimlerde tavsiye edilir
(12,14). Pnomoperitonyum sirasinda kontrollii ventilasyon ile ET-CO, yaklasik 35
mmHg olacak sekilde ayarlanmalidir. Subkutan6z karbondioksit amfizemi geligmesi
hari¢ ventilasyondaki artis %15-25’den fazla olmamalidir. Tidal voliimden daha ¢ok
solunum sayisinin artmast kronik obstruktif akciger hastaligi olanlarda tercih
edilebilir. Nikardipin, alfa-adrenerjik reseptor agonistleri gibi vazodilator ilaclar ve
remifentanil infiizyonu, pnomoperitonyumun hemodinamik etkilerini diisiirerek
kardiyak hastalarda yarar saglayabilir (46). Hemodinamik ve respiratuar
degisiklikleri en aza indirmek i¢in karin i¢i basinci diisiik diizeyde siirdiiriilmelidir ve

20 mmHg nin iistiine ¢ikmasina izin verilmemelidir.

2.2. Beta (B) Adrenerjik Reseptor Blokerleri

Beta adrenerjik reseptor blokerleri, adrenerjik sempatik sinirlerin ucundan
saliverilen norotransmitter noradrenalinin ve adrenal medulladan saliverilen
adrenalinin kompetetif antagonistidirler (47).

Kardiyak B-adrenerjik sinyal aygiti genel olarak kontraktiliteyi kontrol eder.
Beta adrenerjik reseptor antagonistleri iskemik kalp hastalifinin tiim asamalarinin
tedavisinde bir doniim noktasidir. Akut faz miyokard enfarktiisiinde ve postenfarkt
periyodunda mortaliteyi azaltirlar. Hipertansiyon, ciddi aritmiler, kardiyomiyopati ve
migren profilaksisi gibi bircok hastaligin tedavisinde de yer alirlar (48-50).

Beta reseptorlerin iki ana tipi vardir; Bl ve P2 adrenerjik reseptorler.
Bunlardan sonra atipik bir beta reseptor tipi daha bulunmus ve B3 adrenerjik reseptor
olarak adlandirilmistir (48,49).

B1 reseptoriiniin gorevleri arasinda kalsiyum kanallarinin agilmasi ve

miyokard kontraksiyon hizinin ve kuvvetinin arttirilmasi (pozitif inotropik etki),



sitozolik kalsiyumun sarkoplazmik retikulum igine geri aliminda artis (lusitropik
etki) ve siniis nodunda pace maker akiminda artig (pozitif kronotropik etki) vardir.
Bu arada iletim hizi1 daha da artar (pozitif dromotropik etki). Klasik olarak (1
reseptorler kalpte, B2 reseptorler brongiyal ve vaskiiler diiz kasta bulunur. B1 spesifik
ajanlar brongiyal agactaki B2 reseptorler ile etkilesmez ve pulmoner
komplikasyonlardan korur. B3 Reseptorlerin ise yag dokusunda rolii iyi tanimlanmis
olmasina ragmen kalp iizerindeki yerleri ve islevi heniiz kabul edilmemistir. Teoriye
gore bu reseptorler nitrik oksit iiretimini arttirarak (-) inotropik etki gosterirler (48) .
Beta adrenerjik reseptorlerin viicutta effektdr organlarda dagilimi ve aracilik

ettikleri fonksiyonlar Tablo 2.2.1” de gosterilmistir (47).

Tablo 2.2.1. p reseptorlerin viicuttaki effektor organlarda ki dagilimi ve etkileri

Organ Tip Fonksiyon
Kalp
Miyokard
Ventrikiil B1 Kontraktilite, otomatisitede ve iletim hizinda artma
Kontraktilite ve iletim hizinda artma
Atriyum p1 Kalp hizinda artma
Siniis diigtimi p1 Tletim hiz1 ve otomatisitede artma
A-V diigiim Bl
Damarlar
Arteriyoller B2 Vazodilatasyon
Veniiller B2 Vazodilatasyon
Brons B2 Bronkodilatasyon
Jukstaglomeriiler aparat BL, B2 Renin salgilanmast
Gastrointestinal sistem B2 Gevseme (diiz kasa direkt etki)
Uterus B2 Gevseme
Karaciger B2 Glikojenoliz, glukoneojenez
Pankreas B hiicreleri B2 Insiilin salgilanmasinda artis
Yag dokusu p1, 3 Lipoliz
Cizgili kas p1 Glikojenoliz
Goz B2 Silier kasda gevseme
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2.2.1. B Reseptor Blokajimin Etkileri

P Reseptor Blokajin Kardiyovaskiiler Etkileri

Adrenerjik stimulus miyokardin O, ihtiyacim arttirarak anginay1 kotiilestirir.
Negatif kronotropik, dromotropik ve inotropik etkiler angina pektoris tedavisinde
miyokardin O, ihtiyacin1 azaltir. Biitin  blokerler anjina pektoriste esit olarak
etkilidir ve esas olarak kalbin O, talebini azaltarak etki gosterirler. Diyastolik
koroner kan akimini arttirarak miyokardiyal kanlanmayi da iyilestirirler. Teorik
olarak daha diisiik kalp atim hizi, daha az rekiirren iskemi riski demektir (48).

Artan B adrenerjik stimiilasyon, koroner damarlarda vazodilatasyon yapar.
Vaskiiler diiz kaslarda ki sinyal sistemi cAMP olugmasin1 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 [ blokajin koroner vazokonstriktif etki gostermesi ve koroner
vaskiiler direnci arttirmasi beklenirken daha uzun diyastolik dolum zamani ve daha
disiik kalp atim hizi sayesinde miyokard perfiizyonunun daha iyi olmasim saglar
(48,49).

Devamli EKG kaydi ile monitorize olan ataklar, kalp atim hizinda ki minor
artislarla baglayabilir. Beta blokerler kalp hizim azaltarak sessiz iskeminin frekansim
ve sayisini azaltmakta etkilidir (48).

Beta reseptorlerin birden fazla antiaritmik mekanizmalar1 bulunabilir. Birgok
supraventrikiiler ve ventrikiiler aritmilere kars1 etkilidirler. Atriyoventrikiiler
diigiimdeki inhibitor etki, supraventrikiiler tasikardi tedavisinde o6zellikle 6nemlidir.
Atriyal fibrilasyonda ventrikiiller cevap hizin1 kontrol etmek icin [ bloker
kullanildiginda bu inhibitor etki gereklidir. Artmis katekolamin stimiilasyonunun
aritmojenik etkilerine kars1 koymak i¢in cAMP ve kalsiyuma kars1 etki gosterirler
(48,49).

Beta blokerler; kalp yetmezligi, feokromositoma, anksiyete, anestezi,
postoperatif durum, erken faz miyokard infarktiisii, egzersiz, tirotoksikoz gibi
katekolaminlere artmis kardiyak sensitivite durumunda gelisebilecek aritmiler,
hipertrofik obstriiktif kardiyomiyopati, atriyal fibrilasyonlu mitral stenoz, dissekan
aort anevrizmasi, norokardiyojenik senkop ve uzun QT sendromuna karsi da

etkilidirler (48).
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p Reseptor Blokajin Sistemik Dolasim Uzerine Etkisi

Beta reseptor blokajinin antihipertansif etkisi, norepinefrin salinimini
kolaylagtiran terminal noronlar tizerindeki B reseptorlerin inhibisyonuna, santral sinir
sistemi iizerinden adrenerjik blokaja ve renin anjiotensin sisteminin azalmis
aktivitesine baghdir. Beta blokerler ilk etapta istirahatdeki kardiyak debiyi %20
azaltarak periferik vaskiiler direncte kompanzatuar refleks artis yaparlar. Buna bagh

olarak bu tedavinin ilk 24 saatinde arteriyal basin¢ degismez (48).

2.2.2. p Blokerlerin Yan Etkileri

¢ Diiz kas spazmi sonucu bronkospazm ve soguk ekstremiteler

¢ Bradikardi ve kalp blogu, asir1 (-) inotropik etki

e Santral sinir sistemine penetrasyon sonucu insomnia, depresyon ve yorgunluk
hissi

¢ Kilo alim1 ve empotans

2.2.3. p Blokerlerin Mutlak Kontrendikasyonlari
e Agir bradikardi
e Yiiksek dereceli kalp blogu ve kardiyojenik sok
e Hasta siniis sendromu
e Agir sol ventrikiil yetmezligi
e  Siddetli astim veya bronkospazm
e istirahat iskemili periferik arter hastalig
e Agir depresyon
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 hi¢cbir  bloker tamamen

giivenli degildir (48).
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2.2.4. Ultra Kisa Etkili f Bloker Esmolol
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Sekil 2.2.1. Esmolol’ iin kimyasal yapis1

Esmolol,  methyl  3-[4-(2-hydroxy-3-[isopropylamino]propoxy)phenyl]
propionate (Ci6HysNO,), 331,8 kD molekiil agirligina sahip fenoksipropanolamin
cekirdeginden olusmaktadir. pKa degeri 9.5 olup alkolde serbestce ¢oziinen esmolol
hidrofilik bir bilesiktir ve partisyon katsayisi (oktanol/su) pH 7.0 iken 0.42° dir
(51,52).

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 oldukca
kisadir. Esmolol iki dakikalik hizli bir dagilim yar1 Omriine ve dokuz dakikalik
eliminasyon yar1 Omriine sahiptir. Bu essiz profili sayesinde de mevcut diger [3-
blokerler arasinda, yogun bakim kosullarinda ve anestezi pratiginde o6zellikle ¢ok
yararhidir (49,52,53).

Uygun bir yiikkleme dozu ile birlikte, 50-300 mcg/kg/dk dozunda uygulanan
esmolol’ iin kan diizeyleri 4-5 dk. icerisinde kararli duruma ulasmaktadir. Yiikleme
dozu uygulanmadiginda ise kararli duruma ulagma siiresi 30 dakikadir. infiizyonun
sonlandirilmasinin ardindan 20-30 dk icinde temel degerlere doniis goriiliir (49,52).

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

7).
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Esmolol’ iin goreceli kardiyoselektivitesi kronik akciger hastalign ve astimli
hastalarda da gosterilmistir. Hafif siddette astimi olan hastalarda esmolol
bronkokonstriiksiyona yol agcmaz (54,55).

Yetigkin hastalarda perioperatif hipertansiyonu veya supraventrikiiler
tagikardiyi tedavi etmekte esmolol kullanimi ile anlamli dl¢iide tecriibe mevcuttur.
Akut yogun bakim sartlarinda diger klinik tablolarda da kullamlabilir. Ornegin; sol
ventrikiil ¢ikim yolu obstruksiyonu, Guillian Barre sendromu gibi agir otonomik
disfonksiyonda, feokromasitomanin perioperatif tedavisinde, tirotoksikoz krizi ve
teofilin intoksikasyonunda endikedir (53).

Esmolol eritrosit sitozol esterazlari tarafindan hizla metabolize edilerek bir
asit metabolite (ASL-8123) ve metanole doniistiiriilir. Bu spesifik esteraz heniiz
tanimlanmamigtir ancak aryl esteraz oldugu sanilmaktadir. Esmolol’ {iin
metabolizmasi ve eliminasyonu renal ve hepatik fonksiyonlardan bagimsizdir.
Farmakokinetik profili karaciger hastaliginda degismez. %1-2’ inden daha az1 idrarla
degismeden atilir. %71-83" i esterazla asit metabolite doniisiir ve idrarla atilir. Bu
asit metabolitin ise esmololden 1500 kat daha az  blokaj aktivitesi vardir. Bu asit
metabolit renal yolla atildig1 i¢in renal yetmezlikte viicutta birikir. Esmolol’ iin %55’
i ve asit metabolitin ise %10’ u plazma proteinlerine baglanir (52).

Esmolol’ iin endikasyonlar1 ve kontrendikasyonlar1 tablo 2.2.4.” de

verilmistir.

Tablo 2.2.2. Esmolol’ iin endikasyon ve kontrendikasyonlar1

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
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Kontrollii klinik ¢alismalarda esmolol kullanima ile ilgili olarak gézlenen yan
etkilerin cogu hafif siddette ve gecici olmustur. Gozlenen en 6nemli yan etki ise

hipotansiyondur (56-58).

Klinik c¢aligmalarda esmolol ile tedavi edilen hastalarin %?20-50’sinde,
genellikle sistolik basincin 90 mmHg’ den diisiik ve/veya diyastolik basincin 50
mmHg’den diisiik oldugu hipotansiyon ile karsilasilmistir. Bu ¢aligmalarda hastalarin
yaklagik %12’si semptomatik (esas olarak diyaforez veya bas donmesi) olarak
bulunmustur. Hipotansiyon herhangi bir doz ile olusabilmesine ragmen, uygulanan
doza bagh bir etki olarak degerlendirildiginden, 200 mcg/kg/dakika (0,2 mg/kg/dak)
tizerindeki dozlar Onerilmez. Dozun azaltilmasi veya infiizyonun durdurulmasi

hipotansiyonu genellikle 30 dakika i¢inde normale dondiiriir (56).

2.3. Stres Uyarana Kars1 Hemodinamik Yanit

Adrenerjik strese bagli yanit anestezinin ve cerrahinin herhangi bir sathasinda
ortaya cikabilir. Bu safhalar i¢inde de laringoskopi ve entiibasyon ©nemli yer
tutmaktadir. Operasyon sirasinda en ¢ok endokrin ve otonom sinir sistemi (OSS)
fonksiyonlart etkilenir. Kardiyovaskiiler sistem degisiklikleri ise daha ¢ok OSS
aktivite artisina baghdir. Cerrahi insizyonla baglayan ve operasyon sonrasi doneme
kadar devam eden serum katekolamin diizeylerinde yiikselme s6z konusudur.
Ozellikle norepinefrin, postoperatif besinci giine kadar serumda yiiksek degerlerde
bulunmaktadir (59,60).

Katekolaminler basta olmak iizere stres hormon degisiklikleri ii¢ mekanizma
ile iskemiye zemin hazirlar. Katekolamin desarjina bagli olarak KAH, AKB ve atim
hacminde artis miyokardiyal O, tiiketimi ve koroner kan akimi arasindaki dengeyi
bozabilir, katekolamin desarjiyla gelisen al adrenerjik reseptor stimiilasyonu koroner
vazokonstriiksiyona sebep olabilir ve stres hormonlarinin uyardigi koagiilasyon
degisikliklerine bagl koroner tromboz gelisebilir (59,61).

Cerrahi hastalarinda miyokardiyal iskeminin hangi donemde gelistigine dair
kesin bir fikir birligi olmamakla birlikte, preoperatif ve postoperatif donemde daha
sik oldugu iddia edilmektedir.

Endotrakeal entiibasyon, laringoskopi manevralarinin kalp atim hizi ve kan

basinci artiglarini indiikledigi kanitlanmigtir (56,62). Kalp atim hizinda yaklagik 20
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atim/dk, sistolik basin¢cta 30 mmHg dolayinda artis olup, bu degisiklikler
laringoskopi ile baglamakta, 1-2 dk icerisinde maksimuma ulagsmakta ve 5 dk sonra
da laringoskopi Oncesi degerlere inmektedir. Tasikardi disinda, ekstrasistol ve
prematiir ventrikiiler atimlar da goriilebilmektedir. Bu etkiler, normal ve saglikli
kisilerde sorun yaratmazken, hipertansif ve/veya iskemik kalp hastalig olan kisilerde
morbidite ve mortalite riskini arttirabilir (62).

Laringoskopi ve entiibasyona alinan kardiyovaskiiler yanit, laringeal ve
trakeal dokularin uyarilmasinin, sempatik ve sempatoadrenal aktivitede yaptig
refleks artis sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Kalp hizi ve kan basincindaki artis miyokard
oksijenizasyonu bakimindan sunum-tilketim dengesinde olumsuzluklara yol
acmaktadir (56,63).

Tasikardinin hipertansiyona gore miyokard iskemisi ile daha yakin iligkili
gozitkmesi nedeniyle, laringeal uyariya kardiyak yamiti baskilamak amacim giiden
ilging yaklagimlardan biri de B adrenerjik antagonistlerin kullanimidir.  adrenerjik
antagonistler arasinda da esmolol’ iin B1 adrenerjik reseptor bloke edici 6zellikleri ve
ultra kisa etki siiresi ile cazibeli bir secenek oldugu gosterilmistir. Esmolol’ iin bolus
dozunu takiben KAH iizerindeki en yiiksek etki i¢in ortalama zaman bir dakika, kan
basinci igin iki dakikadir. Dolayisiyla, etkin bir yanit i¢cin entiibasyon Oncesinde
dozun optimal verilis siiresi iki dakikadir. Esmolol’ iin larigoskopi ve entiibasyon
sirasinda  kardiyak aritmi insidansin1 ve hemodinamik cevaplan azalttifi

gosterilmistir (6,56,63).

2.4. ST intervali

ST boliimii ventrikiil miyokardinin aktive veya depolarize durumda oldugu
bir donemi ifade eder. ST boliimii tipik olarak S dalgasinin yukar1 egimi ile yaklasik
90°” lik bir ac1 yapar ve T dalgasina kivrilarak yumusak gecisine kadar neredeyse
tamamen yatay olarak seyreder (4,5).

Elektrokardiyografide miyokard iskemisi icin klasik ST segment degisikligi >
Imm horizantal ya da asag1 meyilli ST segment depresyonudur. Yukar: meyilli ST
segment depresyonu da iskemi kriteri olrak kabul edilmektedir. Intraoperatif
donemde miyokardiyal iskemiye tekabul etmeyen yalanci pozitif ST segment
depresyonu nedenleri ise; digoxin kullanimi, hipokalemi, hipotermi, tasikardi,

hiperventilasyon ve pozisyonel degisikliklerdir (64).
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2.5. QT Arah@ ve QT Dispersiyonu

Elektrokardiyografi tizerinde ki QT arali§1 ventrikiiler aksiyon potansiyelinin
depolarizasyon ve repolarizasyon fazlarinin toplam siiresini temsil eder. Bu nedenle
QT araliginin uzamasi, QRS kompleksinin siiresinin uzamasi demek degildir.
EKG’de son interval QT intervalidir, QRS kompleksinin baglangicindan T dalgas1
sonuna kadar olan bolgedir. U dalgas1 T dalgasiin i¢ine karigabilir ve EKG bazal
cizgisinde yer almayan bir TU bileskesi ortaya ¢ikabilir. Bu durumda U dalgasinin
baslangici yaklasik QT aralifinin sonu olarak kabul edilir. Daha yiiksek kalp hizinda
ise P dalgas1 T ile i¢ ige gecerek bazal cizgide yer almayan bir TP bileskesi
olusturabilir. Bu durumda da P dalgasimin baslangic1 yaklasik QT araliginin sonu
olarak kabul edilir (4,5,9).

QT araligi miyokardin elektriksel aksiyon ve istirahat siiresini verdigi i¢in
kalp hizi ile ters orantili olarak degisir. Kalp hizimin artmast QT araliginin
kisalmasina sebep olurken, kalp hizinin azalmasi QT aralifinin uzamasina neden
olur. Bu nedenle QT araligimin normali kalp hizimi diizelterek tesbit edilebilir.
Diizeltilmis QT araligi (Corrected QT: QTc) rutin EKG analizlerinde ol¢iilen QT
araligindan cok daha fazla kullanilir. Bu diizeltmeyi gerceklestirmek igin Bazett
formulii “Formiil 2.5.1” gelistirilmistir (4,9).

QT =QT/ YRR araligi ( saniye olarak) (2.5.1)

Saglikli kontrollerde QTc 420-440 msn diizeyindedir. Bu degerler temel
olarak alinirsa ilac tedavisi almayan hastalarda 420 msn’ nin altindaki QTc degerleri
normal, 420-440 msn arasindaki degerler sinirda, 440 msn iizerindeki QTc degerleri
ise yiiksek olarak kabul edilir. Ancak genetik olarak uzun QT sendromu saptanan
hastalarin %12’ inde QTc degerlerinin 420—440 msn arasinda olduguda dikkate
alinmalidir (65).

QTc araliginin 440 msn iizerine ¢ikmasi kalbin OSS’ nin dengesizligine isaret
eder. Ventrikiiler fibrilasyon esigini diisiirerek ventrikiiler aritmilere sebep olabilir.
Plazmadaki katekolamin konsantrasyonunda ki degismede QTc araligim etkiler (66).

Uzamis QT araligmin altinda yatan temel elektrofizyolojik mekanizma,
repolarizasyon siirecinden sorumlu olan bazi akimlarin yoklugu veya blokajidir. QT
arah@nin uzunlugu, ventrikiiler K akim tarafindan kontrol edilmektedir ve bu

akimin hizli komponentinin bazi ilaglarca blokaji yasami tehdit eden Torse de
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Pointes tipi aritmilerin (polimorfik ventrikiiler tasikardi) en onemli sebebi olarak
gosterilmektedir. Konjenital uzun QT sendromu tasiyicilarinin %30’ u normal
fenotiptedir ve normal QT aralifina sahiptir. Baglatic1 bir olay olmadig siirece tani
konulamaz (9,67).

QT aralig1 genellikle II. derivasyonda olg¢iiliir, ¢linkii T dalgasinin sonlanmast
genellikle ayridir ve II. derivasyonda ki QT araligi 12 kanalli EKG’ de ki en uzun
QT o6l¢limiidiir. Cogu uzun QT sendromlu hastada, QT aralig1 uzamakla kalmaz her
bir derivasyonda degiskenlik gosterir (9,68,69).

Standart EKG’ deki QT araligimin derivasyonlar arasit degiskenligi ise QT
dispersiyonu olarak tanimlanir ve maksimal QT araligindan minimum QT araliginin
cikarilmast (max QT-min QT) ile hesaplanir. QTD ventrikiiler repolarizasyonun
bolgesel heterojenitesini gosterir. QTcD’ ndaki artislar heterojen repolarizasyon ve
miyokardin elektriksel instabilizasyonunu gostermekte olup fatal ventrikiiler
aritmilere ve ani Oliime yol acgabilmektedir. Ventrikiiler depolarizasyon ve
repolarizasyon toplam siiresinin homojenitesinin aritmilere karsi koruyucu olduguna
inanilmaktadir. Anormal QTD ig¢in esik deger 50 msn olarak kabul edilir (9,68-70).
100 msn’ den daha uzun QTD’ nun ventrikiiller aritmi riskini arttirdig
diisiiniilmektedir ve ventrikiiler aritmileri olanlarda olmayanlara gore anlaml olarak
daha biiyiiktiir (66). Diisitk QTD’ lu kardiyak hastalarda daha ¢ok yasayan miyokard
dokusu oldugu, uzun QTD’ lu hastalarda ise daha fazla skar dokusu oldugu single-
foton emisyon bilgisayarli tomografi ile gosterilmistir (71).

Her ne kadar QT o6l¢iimii konusunda ki problemler heniiz ¢oziilmemisse de bu
problemler QTD’ nun kolay elde edilebilir, ucuz, noninvaziv bir parametre oldugu
gercegini gdz ardi ettirmez. Yarar1 konusunda bir¢ok kardiyolojik ¢alisma yapilmis
ve prognostik 6nemi ortaya konmustur. Akut ve kronik miyokard infarktiisii, sol
ventrikiil hipertrofisi, kalp yetmezligi, dilate kardiyomiyopati, hipertansiyon ve aort
stenozu olan hastalarda QTD uzun olarak bulunmustur.

Hiperkapni de QT ve QTD’ nda artmaya neden olabilir. Laparoskopik
kolesistektomide CO, insuflasyonu yapildigindan hiperkapni olusabilir. Ters
trendelenburg pozisyonu da sempatik aktiviteyi arttirarak ya da vagal tonusu

diisiirerek QTD’ nda uzamaya neden olabilir (7).
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2.6. Miyokard Iskemisinin Serumdaki Belirleyicileri

Diinya Saghik Orgiitiiniin akut miyokard hasar1 teshis kriterlerine gore,
iskemik tipte gogiis agrist hikayesi, seri cekilen EKG’ de degisiklikler ve serum
iskemi belirleyicilerinde artma ya da azalma kriterlerinden en az ikisinin bulunmasi
gerekmektedir (72).

Serum belirleyicisinin sensitivite ol¢iitii, miyokard hasarimi takiben, hizla
dolasima salinmasi ve miyokard hasar derecesi ile serum diizeyi arasinda iligki
olmasidir. Spesifite Olgiitii ise; belirleyicinin serum ve nonmiyokardiyal dokularda
olmasa da, miyokard icinde yiiksek konsantrasyonda bulunmasidir (72). Miyokard
iskemisinde serum belirleyicilerinin seviye degisiklikleri Tablo 2.6.1." de

gosterilmistir.

Tablo 2.6.1. Miyokard iskemisinin serumdaki belirleyicileri

Serumda yiikselme | Serumda en yiiksek | Normal sinirlara

baslangici (saat) seviye zamani (saat) | donme zamani
Troponin I (Tnl) 3-12 12-48 5-14 giin
CK-MB 3-12 24 48-72 saat

2.6.1. Kreatin Kinaz-MB (CK-MB)

Kreatinin kinazin hibrid formudur ve kalp kasinda bulunur. M ve B
subiinitleri mevcuttur. Miyokarddaki total CK’ nin %15’ i CK-MB formundadir ve
bu da akut miyokard hasarinda diyagnostik belirleyici olarak sensitivite ve
spesifitesini saglar. CK-MB, cok kiiciik miktarlarda iskelet kaslarinda da bulunur.
Koroner obstruksiyona baglh miyokard hasar1 disinda kronik egzersiz, inflamasyon,
cerrahi travma ve herediter kas hastaliklarinda serum diizeyi %1-5 oraninda
artabilir. Serumda ol¢iillen CK-MB’nin normal seviyesi, total CK aktivitesinin %15’

inden fazla ise biiyiik lciide miyokard hasarina isaret eder(73,74).

2.6.2. Troponinler

Troponin (Tn) ¢izgili kasin ince flamanlarinin diizenleyici proteinidir ve TnC,
Tnl ve TnT olmak iizere ii¢ alt gruptan meydana gelir. Cizgili kaslarda Tn kompleksi
benzer sekilde yer alirsa da TnT ve Tnl’ nin izoformlar kardiyak kasta farklidir,

clinkii proteinler bu dokuda farkli genler tarafindan kodlanirlar (75).
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Kardiyak troponinler, kardiyak nekrozun dogru Ol¢iimiinii saglar. Diger
kardiyak belirteclerin aksine troponinler saglikli bireylerde tesbit edilemezler. Bu
nedenle ufak artiglar1 bile miyokard hasarin1 gostermesi acisindan 6nemlidir. Pozitif
sonu¢ gogiis agrisinin akut koroner sendroma bagli olacagim gosterse de pulmoner
emboli, kardiyak yetmezlik, kardiyak cerrahi, septik sok, ilaca bagl kardiyotoksisite
de degerler yiikselir. Tiim bu vakalarda Tn’ ler yine de subklinik miyokard hasarini

gosterir (75).
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GEREC VE YONTEM

Bu arastirma, hastane etik kurul onay1 (03.05.2006 giin ve 302 sayili karar) ve
hasta izinleri alindiktan sonra Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon A.B.D’ da rastgele iki gruba ayrlan laparoskopik
kolesistektomi yapilacak 18—60 yas aras1 ASA I-II, 55 hasta (Grup K n =28 ve Grup
E n=27) iizerinde yapildi.

Operasyonu planlanan hastalar ile bir giin onceden goriisiilerek anamnezleri
alindi, fizik muayeneleri yapild1 ve viicut kitle indeksleri hesapland1 (Kilo/ Boyz).
Kardiyorespiratuar hastaligi olanlar, hipertansiyon, diabetes mellitus, serebrovaskuler
hastalik dykiisii olanlar, antikonvulzan ve antidepresan ila¢ alanlar, sol dal blogu, sol
ventrikiil hipertrofisi, hipokalemi ve hipomagnezemisi olanlar, digoksin tedavisi
alanlar ve katilmayi reddeden hastalar ¢alisma disi birakildi. Preoperatif cekilen
elektrokardiogramlarin normal olmasina dikkat edildi.

Operasyondan sekiz saat once a¢ birakilan hastalara operasyondan bir saat
once 0,1 mg/kg midazolam (maksimum 5 mg) ile premedikasyon uygulandi.
Operasyon odasina alindiktan sonra tiim hastalara 18 gauge vendz kateter ile
periferik venden damar yolu acilarak %0,9 NaCI soliisyonu 3 ml/kg/saat olarak
baslandi. Tiim olgularin anestezi Oncesi standart olarak kalp atim hizi, bes lead
elektrokardiogrami (DIl ve VS5 derivasyonlar1), otomatik kafli tansiyon Olcer ile
sistolik (SAB), diyastolik (DAB) ve ortalama arter basinglar1 (OAB), parmak probu
ile periferik O, satiirasyonu (pSO;) ve kapnograf ile de end-tidal karbondioksit (ET-
CO,) basinclart monitorize edilerek baslangic degerleri kontrol degeri olarak
kaydedildi. Biitiin bu 6l¢timler i¢in Datex-Engstrom AS/3 monit6r kullanildi. Ayni
zamanda olgulara anestezi Oncesinde oniki derivasyonlu EKG monitorizasyonu
uyguland1 ve Onceden belirlenen zamanlarda EKG c¢ekimleri yapildi. Tiim EKG
cekimleri Nihon Kohden Cardiofax GEM cihazi ile ve aym kisi tarafindan
gerceklestirildi. Genel anestezi icin AMS Senior 425 anestezi cihazi kullanildi.

Kontrol degerler kaydedildikten sonra her iki grupta da anestezi teknigi
standardize edildi. Anestezi indiiksiyonunda; tiyopental sodyum 5-7 mg/kg, fentanil
Imcg/kg, trakeal entiibasyon i¢in 0,1 mg/kg vekiironyum iv olarak uygulandi. Yeterli
siire beklendikten sonra endotrakeal entiibasyon yapildi. Esmolol grubunda (Grup E)

anestezi indiiksiyonu 6ncesinde 1 mg/kg iv bolus esmololii takiben 100 mcg/kg/dk
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esmolol infiizyonu baglanitken kontrol grubunda (Grup K) serum fizyolojik
uygulandi ve infiizyon ekstiibasyon sonunda sonlandirildi.

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

Tiim olgularin indiiksiyon 6ncesi ve sonrasi, entiibasyon sonrast, insiiflasyon
oncesi ve insiiflasyon sonrasi 15., 30., 45. dakikalarda, deflasyon sonu 5. dakika ve
ekstiibasyon sonrasi, postoperatif 5., 10., 15., 30., 60. dakika, 6. ve 24. saatlerde
KAH, SAB, DAB, OAB, pSO, degerleri kaydedildi. Sadece ET-CO, degeri
intraoperatif olarak kaydedildi. EKG kayitlar1 indiiksiyon Oncesi ve sonrasi,
insiiflasyon Oncesi ve insiiflasyon sonrasi 15., 30., 45. dakikalarda, deflasyon sonu 5.
dakika ve ekstiibasyon sonrasi, postoperatif 1., 6., 24. saatlerde alindi. EKG traseleri
tizerinde QT, QTc, QTD, QTcD, RR ve ST segment dl¢iimleri yapildi. Cekilen 12
derivasyonlu elektrokardiogramda QT aralig1 yeni gelistirilen software programa ile
degerlendirildi. Bu program ile Q dalgasinin ilk olusmasi ve T dalgasinin sonu
incelendi. QT aralig1 oniki derivasyonda olciildii ve kalp atim hizina gore Bazett’s
formulii kullanilarak diizeltildi (QTc = VQT/RR). RR araligr ise, belirgin bir R
dalgas1 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 icin diizgiin iic atimin ortalamasidir. T dalgasinin sonu agik olmayan
derivasyonlar analiz dis1 birakildi. ST segment ve T dalga degisiklikleri yoniinden de
yorumlandi. Bir referans ST diizeyi belirlendi ve tiim ST degisiklikleri buna gore
kalibre edildi. Genellikle hastanin istirahat ST seviyesi referans olarak alindi. 1 mm
ve iizeri ST segment depresyonu veya elevasyonu en az bir dakika siireyle mevcut ise
miyokard iskemisi lehine yorumlandi. Tiim Olgiimler ve hesaplamalar ayni kisi
tarafindan yapildi.

Miyokard iskemisinin belirleyicisi olarak kabul edilen Tnl ve CK-MB’ nin
serum diizeyini 6l¢mek icin preoperatif (kontrol) ve postoperatif 1., 6., 24. saatlerde
icer mililitre kan 6rnegi alindu.

Laparoskopik kolesistektomi tekniginin gerektirdigi sekilde tiim hastalara
15°-20° ters trendelenburg ve lateral tilt pozisyonu verildi. Biitiin girisimlerde

pnomoperitonyum umblikal insizyon ile Verres ignesinden 1 litre/dakika hizda CO,
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verilerek saglandi. Karin i¢i basing maksimum 15 mmHg’ ya ulastiginda elektronik
degisken akimli insuflator akimi kesti. Tiim hastalarin ortalama karin i¢i basinci
kaydedildi. Verres ignesinin yerinden bir kaniil yerlestirilerek cerrahi siiresince
yeterli insiiflasyon saglandi. Kaniil icerisinden video laparoskop yerlestirilerek
cerrahi alan gézlemlendi ve safra kesesi fundusunun retraksiyonu kolaylastirildi.

Operasyon bitiminde cerrahi ve anestezi siireleri kaydedildi. Ekstiibasyonu
takiben hastalar derlenme iinitesine alindi. Tiim hastalara yiiz maskesi yoluyla 3—4
It/dk O, uygulandi. Derlenme {iinitesinde Mindray ’'M-9000 monit6r kullanilarak
KAH, SAB, DAB, OAB, Sp0, degerleri monitorize edildi. Hastalar derlenme
initesinde bir saat boyunca hemodinamik parametreler ve olasi yan etkiler agisindan
takip edildi. Postoperatif 5., 10., 15., 30. ve 60. dakikalarda olctimlerin kayitlar
yapildi.

Veriler SPSS 13.0 programi kullanilarak analiz edildi. Nicel verilerin normal
dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilima uygun
olan degiskenler i¢in gruplar, 6l¢iim zamanlar ve grup*zaman etkilesiminin 6nemli
olup olmadigimi belirlemek icin tekrarli Olgiimlerde varyans analizi ve kontrol
grubuna gore belli zaman noktalarinda fark olup olmadigini arastirmak i¢in bagimsiz
gruplarda t testi uygulandi. Normal dagilima uygun olmayan degiskenler i¢in ise
Olctim zamanlar1 arasinda fark olup olmadigini belirlemek i¢in Friedman analizi ve
iki grup arasinda belli zaman noktalarinda fark olup olmadigimi arastirmak igin
Mann-Whitney U testi kullanilarak analizler gerceklestirildi. Nitel veriler ise Ki-kare
analizi kullanilarak test edildi. Degerler ortalama + standart hata (ort £ SH) olarak
verilmigtir. p>0,05 fark yok, p<0,05 fark var, p<0,01 6nemli diizeyde fark var,

p<0,001 ileri diizeyde fark var olarak degerlendirilmistir.
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Tiim olgularin operasyon oncesi elektrolit diizeyleri ve EKG’ leri normal idi.

Higbir olguda kalp hastalig1 oykiisii ve bulgusu yoktu.

Hastalarin yas, cins, kilo, VKI degerleri standart hatalariyla birlikte Tablo

4.1 de goriilmektedir. Demografik veriler agisindan gruplar arasinda bir fark

bulunamamistir (p>0.05).

Tablo 4.1. Olgularin demografik 6zellikleri (ort + SH)

Grup K GrupE
N 28 27
Yas (y1l) 46.67 £2.32 42.44 +1.51
Cins (Kadin / Erkek) 22/6 16/ 11
Kilo (kg) 71.85 £2.30 74.70 £ 1.88
VKI (kg/m’) 26.12 +0.64 26.13 £0.50

Hastalarin anestezi ve cerrahi siireleri, karin i¢i basing degerleri standart

hatalariyla birlikte tablo 4.2.” de goriilmektedir. Gruplar arasinda anlamli bir fark

bulunamamistir (p>0.05).

Tablo 4.2. Olgularin anestezi, cerrahi siire ve karin i¢i basing dagilimi (ort+SH)

Grup K Grup E
Cerrahi Siire (dk) 72.92 £3.35 74.11 £2.66
Anestezi Siiresi (dk) 88.46 + 3.65 88.70 £2.71
Karm I¢i Basing (mmHg) 13.96 £0.14 13.88 +£0.14
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Sekil 4.1. SAB deger dagilim1 ve kontrol degeriyle istatistiksel karsilastirmasi

#p<0.001, £p<0.01, $p<0.05

Tablo 4.3. SAB (mmHg) degerlerinin gruplara gére dagilimi (ort £ SH)
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Grup K Grup E
Indiiksiyon oncesi 138.57 £2.87 135.18 £2.56
Indiiksiyon sonrast 120.53 +£2.93 114.00 +2.62
Entiibasyon 6ncesi 107.75 £3.27 104.51 £2.37
Entiibasyon sonrasi 152.25 £4.34 128.77 £2.78%
Insﬁﬂasyon oncesi 122.35 £4.11 112.07 £ 2.837
Insiiflasyon 15. dk 133.50 £4.51 114.18 +3.04*
Insiiflasyon 30. dk 119.50 +3.48 107.88 +2.64
Insiiflasyon 45. dk 121.75 £3.73 106.00 + 2.66*
Deflasyon sonu 5. dk 121.53 £3.58 106.25 £ 2.68%
Ekstiibasyon sonu 148.35 +4.43 128.11 £2.70%*
Posoperatif 5. dk 138.60 £3.17 125.37 £2.40%
Postoperatif 10. dk 133.64 £2.97 126.81 +£2.91
Postoperatif 15. dk 134.25 £2.55 127.00 + 2.467
Postoperatif 30. dk 132.17 +2.83 127.92 +2.89
Postoperatif 1. saat 134.32 £3.29 125.33 £2.59
Postoperatif 6.saat 125.92 +2.34 124.92 + 1.84F
Postoperatif 24. saat 124.50 £ 1.96 120.37 £ 1.66

*p<0.001, £p<0.01, +p<0.05
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Olgularin hemodinamik 6l¢iim ortalamalan istatistiksel olarak karsilastirildi.
Grup farki gozetmeksizin tekrarli olctimlerde varyans analizi kullanildiginda SAB
Olctimlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede anlamli fark
bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonlii varyans analizi
ile karsilastirildiginda ise Grup K’ da; indiiksiyon Oncesi ile indiiksiyon sonrasi,
entiibasyon oncesi ve insiiflasyon 30. dk SAB degerleri arasinda istatistiksel olarak
ileri derecede anlamli fark bulunurken (p<0.001), insiiflasyon dncesi, insiiflasyon 45.
dk ve deflasyon sonu 5. dk SAB degerleri arasinda istatistiksel olarak orta derecede
anlamh fark bulundu (p<0.01).

Grup E’ de ise; indiiksiyon Oncesi SAB degeri ile indiiksiyon sonrasi,
entiibasyon oncesi, insiiflasyon 6ncesi, insiiflasyon 15. dk, insiiflasyon 30. ve 45. dk
ve deflasyon sonu 5. dk SAB degerleri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede
anlamli fark bulundu (p<0.001).

Gruplar arasi1 karsilastirmada ise entiibasyon sonrasi, insiiflasyon 15. dakika,
insiiflasyon 45. dakika, deflasyon sonu 5. dakika, ekstiibasyon sonu SAB degerleri
esmolol grubunda kontrol grubuna kiyasla diigiik olup, istatistiksel olarak ileri
derecede anlamhi fark bulundu (p<0.001). Postoperatif 5. dk’ da ise istatistiksel
olarak orta derecede anlamh fark bulunurken (p<0.01), insiiflasyon oncesi,
insiiflasyon 30. dk, postoperatif 15. dk ve postoperatif 1. saatde istatistiksel olarak
anlamli fark bulundu (p>0.05). (Sekil 4.1., Tablo 4.3.)
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Sekil 4.2. DAB deger dagilimi ve kontrol degerine gore istatistiksel karsilastirmasi
*p<0.001, £p<0.01, Tp<0.05

Tablo 4.4. DAB (mmHg) degerlerinin gruplara gére dagilimi (ort + SH)

Grup K Grup E
Indiiksiyon oncesi 84.85+2.32 83.48 £1.76
Indiiksiyon sonrast 79.96 +2.01 7714 £2.12
Entiibasyon 6ncesi 70.57 £2.57 69.33 +1.91
Entiibasyon sonrast 102.82 £3.12 87.03 +2.81 *
Insiiflasyon 6ncesi 81.39 +3.01 77.18 £2.20
Insﬁﬂasyon 15. dk 90.85 +2.70 79.77 £2.10 %
Insiiflasyon 30. dk 80.75 £2.28 75.29 + 1.77
Insiiflasyon 45. dk 78.25 £2.55 72.59 +1.58
Deflasyon sonu 5. dk 75.14 £2.52 69.14 +£2.42
Ekstiibasyon sonu 93.17 £ 3.06 83.66 £2.32 %
Posoperatif 5. dk 87.39+£2.16 84.96 + 1.89
Postoperatif 10. dk 86.78 +£2.64 83.40 £ 2.15
Postoperatif 15. dk 86.07 + 2.64 83.33+2.70
Postoperatif 30. dk 85.71£2.32 84.07 £2.52
Postoperatif 1. saat 85.96 +2.24 81.22+£2.33
Postoperatif 6.saat 7746 +1.72 77.03 £1.82
Postoperatif 24. saat 72.53 +1.83 72.85+1.48

*p<0.001, £p<0.01, +p<0.05




27

Grup farki gozetmeksizin tekrarh Slgiimlerde varyans analizi kullanildiginda
DAB ol¢iimlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede anlaml fark
bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonlii varyans analizi
ile karsilastirnlldiginda ise Grup K’ da; indiiksiyon Oncesi ile entiibasyon Oncesi ve
entiibasyon sonrast DAB degerleri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlaml
fark bulunurken (p<0.001), postoperatif 24. saatde istatistiksel olarak orta derecede
anlamh fark bulundu (p<0.01).

Grup E’ de ise; indiiksiyon oncesi DAB degeri ile entiibasyon Oncesi ve
deflasyon sonu 5. dk arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark
bulunurken (p<0.001), insiiflasyon 45. dk DAB degeri arasinda istatistiksel olarak
orta derecede anlamli fark (p<0.01), postoperatif 24. saatde ise istatistiksel olarak
anlamh fark bulundu (p<0.05).

Gruplar aras1 karsilagtirmada ise entiibasyon sonrast DAB degerleri esmolol
grubunda kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel olarak ileri derecede anlaml
fark bulundu (p<0.001). Insiiflasyon 15. dakika DAB degerleri esmolol grubunda
kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel olarak orta derecede anlamli fark
bulundu (p<0.01). Ekstiibasyon sonu DAB degerleride esmolol grubunda kontrol
grubuna gore diisiik olup istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.05). (Sekil
4.2., Tablo 4.4.)
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Sekil 4.3. OAB deger dagilimi ve kontrol degerine gore istatistiksel karsilastirmast
*p<0.001, £p<0.01, p<0.05

Tablo 4.5. OAB (mmHg) degerlerinin gruplara gore dagilimi (ort £ SH)

Grup K Grup E
Indiiksiyon 6ncesi 102.60 + 1.98 100.62 +1.93
Indiiksiyon sonras1 92.35+2.25 89.25+2.13
Entiibasyon oncesi 82.25+£2.80 80.11 +1.88
Entiibasyon sonrast 117.75 £3.48 100.07 £2.87*
Insiiflasyon 6ncesi 93.64 £ 3.31 87.77+£2.44
Insiiflasyon 15. dk 104.42 +3.23 90.74 £2.43*
Insiiflasyon 30. dk 92.71 £2.60 86.00 £ 2.057
Insiiflasyon 45. dk 92.96 £2.72 84.11 £ 1.967
Deflasyon sonu 5. dk 90.46 + 2.68 80.77 £2.39%
Ekstiibasyon sonu 110.32 + 3.05 98.03 +2.37%
Posoperatif 5. dk 103.64 +2.23 98.03 £1.72
Postoperatif 10. dk 100.28 +2.65 96.92 +£2.16
Postoperatif 15. dk 102.17 £2.81 97.88 £2.82
Postoperatif 30. dk 99.53 £2.42 99.62 £2.48
Postoperatif 1. saat 101.28 £2.68 94.03 +2.60
Postoperatif 6.saat 92.71 +1.63 92.66 + 1.69
Postoperatif 24. saat 89.35+1.71 88.33+1.42

#p<0.001, p<0.01, 1p<0.05
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Grup farki gozetmeksizin tekrarh Slgiimlerde varyans analizi kullanildiginda
OAB ol¢iimlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede anlaml fark
bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonlii varyans analizi
ile karsilastirildiginda ise Grup K’ da; indiiksiyon 6ncesi OAB degeri ile entiibasyon
Oncesi ve entiibasyon sonrast OAB degerleri arasinda istatistiksel olarak ileri
derecede anlamli fark bulunurken (p<0.001), deflasyon sonu 5. dk ve postoperatif 24.
saatde OAB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.05).

Grup E’ de ise; indiiksiyon Oncesi OAB degeri ile entiibasyon Oncesi,
insiiflasyon oncesi, insiiflasyon 30., 45. dk, deflasyon sonu 5. dk ve postoperatif 24.
saat OAB degerleri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark
bulunurken (p<0.001), indiiksiyon sonu OAB degeri arasinda istatistiksel olarak orta
derecede anlamli fark (p<0.01), insiiflasyon 15. dk OAB degeri arasinda ise
istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.05).

Gruplar arasi karsilastirmada entiibasyon sonrasi, insiiflasyon 15. dk’ da OAB
degerleri esmolol grubunda kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel olarak ileri
derecede anlamli fark bulundu (p<0.001). Ekstiibasyon sonras1t OAB degeri esmolol
grubunda kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel olarak orta derecede anlamli
fark bulundu (p<0.01). Insiiflasyon 30. dk, insiiflasyon 45. dk ve deflasyon sonu 5.
dk OAB degerleri esmolol grubunda kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel
olarak anlamh fark bulundu (p<0.05). (Sekil 4.3., Tablo 4.5.)
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Sekil 4.4. KAH deger dagilimi ve kontrol degerine gore istatistiksel karsilastirmasi
*p<0.001, £p<0.01, Tp<0.05

Tablo 4.6. KAH (atim/dk) degerlerinin gruplara gore dagilimi (ort + SH)

Grup K Grup E
Indiiksiyon oncesi 84.85+2.76 88.03 £2.70
Indiiksiyon sonrast 86.28 £2.50 81.96 £ 1.78
Entiibasyon 6ncesi 80.32 +2.11 77.00 £ 1.96
Entiibasyon sonrast 96.96 +2.84 83.29 £ 1.85%
Insiiflasyon 6ncesi 79.03 £ 2.39 74.03 +2.17
Insiiflasyon 15. dk 82.00 £2.22 68.11 +2.10%
1nsiiﬂasy0n 30. dk 79.71 £2.49 70.00 +2.25%
Insiiflasyon 45. dk 81.21 £2.54 67.85 = 1.70%
Deflasyon sonu 5. dk 81.71 £ 2.86 69.00 + 1.91*
Ekstiibasyon sonu 93.07 £2.34 79.62 £2.27*
Posoperatif 5. dk 83.28 +291 81.07 +2.37
Postoperatif 10. dk 82.00 £ 2.67 78.29 £2.15
Postoperatif 15. dk 82.17+2.41 77.29 +1.97
Postoperatif 30. dk 81.10 £ 2.49 76.48 +1.80
Postoperatif 1. saat 81.03 £2.27 76.74 £ 1.99
Postoperatif 6.saat 78.03 £1.85 76.33+1.78
Postoperatif 24. saat 74.85 £ 1.29 72.88 £ 1.16

*p<0.001, £p<0.01, +p<0.05




31

Grup farki gozetmeksizin tekrarh Slgiimlerde varyans analizi kullanildiginda
KAH ol¢timlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede anlamh fark
bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonlii varyans analizi
ile karsilastirildiginda ise Grup K’ da; indiiksiyon 6ncesi KAH degeri ile entiibasyon
sonrast KAH degeri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark
bulunurken (p<0.001), postoperatif 24. saat KAH degeri arasinda istatistiksel olarak
anlamh fark bulundu (p<0.05).

Grup E’ de ise; indiiksiyon Oncesi KAH degeri ile entiibasyon Oncesi,
insiiflasyon oncesi, insiiflasyon 15., 30., 45. dk, deflasyon sonu 5. dk ve postoperatif
10., 15., 30. dk ve postoperatif 1., 6., 24. saat KAH degerleri arasinda istatistiksel
olarak ileri derecede anlamli fark bulunurken (p<0.001), ekstiibasyon sonu KAH
degeri arasinda istatistiksel olarak orta derecede anlamli fark bulundu (p<0.01).

Gruplar aras1 kargilagtirmada entiibasyon sonu, insiiflasyon 15. dk,
insiiflasyon 45. dk, deflasyon sonu 5. dk ve ekstiibasyon sonu KAH degerleri
esmolol grubunda kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel olarak ileri derecede
anlamli fark bulundu (p<0.001). Insiiflasyonun 30. dk’ da ise KAH esmolol
grubunda kontrol gruna gore diisiik olup istatistiksel olarak orta derecede fark
bulundu (p<0.01). (Sekil 4.4., Tablo 4.6.)

Esmolol grubunda hicbir hastada ciddi bir bradikardi (KAH<50 atim/dk)

gozlenmedi.
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Sekil 4.5. pSO, degerlerinin dagilim1 ve kontrol degerine gore istatistiksel.

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

Caligmamizda pSO, degerleri kontrol degeri ile karsilastirildiginda gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken (p>0.05), her iki grupta da
klinik olarak normal olan ancak istatistiksel olarak anlamli degisimler gozlendi

(p<0.001). Her iki grupta da hic¢bir hastada pSO, %90’ 1n altina inmedi.
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Sekil 4.6. ET-CO, dagilimi ve indiiksiyon sonras1 dl¢iilen degerlere gore

istatistiksel karsilagtirmasi. *p<0.001, £p<0.01, §p<0.05

Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonli varyans analizi ile
karsilastirlldiginda Grup K’ da ve Grup E’ de; insiiflasyon oncesi ET-CO, ile
insiiflasyon 30., 45. dk ve deflasyon sonu 5. dk ET-CO, degeri arasinda istatistiksel
olarak ileri derecede anlamli fark bulunurken (p<0.001), insiiflasyon 15. dk ET-CO,
degeri arasinda da istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.05).

ET-CO; ol¢timlerinde gruplar aras1 karsilastirmada ise istatistiksel olarak

anlaml bir fark bulunamadi (p>0.05).
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Sekil 4.7. RR(sn) intervali deger dagilimi ve kontrol degerine gore istatistiksel

karsilastirmas1 *p<0.001, £p<0.01, §p<0.05

Tablo 4.7. RR(sn) intervalinin gruplara gore dagilimi (ort + SH)

Grup K Grup E
Indiiksiyon oncesi 0.84 £ 0.024 0.80 £0.019
Indiiksiyon sonrast 0.74 £ 0.021 0.77 £ 0.020
Insiiflasyon &ncesi 0.76 £ 0.026 0.83 £0.026
Insiiflasyon 15. dk 0.75 £0.022 0.91 £0.028*
Insiiflasyon 30. dk 0.76 £ 0.024 0.88 +0.027%
Insiiflasyon 45. dk 0.74 £ 0.026 0.89 + 0.023*
Deflasyon sonu 5. dk 0.75 £ 0.022 0.88 £ 0.025%*
Ekstiibasyon sonu 0.73 £0.018 0.77 £ 0.022
Postoperatif 1. saat 0.77 £0.026 0.78 £0.021
Postoperatif 6. saat 0.75+£0.023 0.77 £0.022
Postoperatif 24. saat 0.76 £0.017 0.80 £ 0.019

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

Grup farki gdzetmeksizin tekrarl dlglimlerde varyans analizi kullanildiginda

RR intervali oOlciimlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede

anlamli fark bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yOnlii
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varyans analizi ile karsilastirildiginda Grup K’ da; indiiksiyon Oncesi ile insiiflasyon
45. dk RR intervali degeri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark
bulunurken (p<0.001), indiiksiyon sonrasi, ekstiibasyon sonrasi ve insiiflasyon 15. dk
RR intervali degeri arasinda istatistiksel olarak orta derecede anlaml fark (p<0.01),
entiibasyon sonras1 ve insiiflasyon oncesi RR intervali degeri arasinda da istatistiksel
olarak anlaml fark bulundu (p<0.05).

Grup E’ de ise; indiiksiyon Oncesi ile entiibasyon sonrasi RR intervali degeri
arasin da istatistiksel olarak anlaml fark varken (p<0.05) diger Olctimler ile kontrol
deger arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05).

EKG’ de RR intervalinin gruplar aras1 karsilagtirilmasinda esmolol grubunda
insiiflasyon 15. dk, insiiflasyon 45. dk ve deflasyon sonu 5. dk’ da kontrol grubuna
gore uzun olup istatistiksel olarak ileri derecede anlamli bulundu (p<0.001).
Insiiflasyon 30. dk’ da ise istatistiksel olarak orta derecede anlamli olarak bulundu

(p<0.01). (Sekil 4.7., Tablo 4.7.)



0,45
0,44
0,43 -
0,42 -
= 0,41 -

*

[

G 0,39
0,38 -
0,37
0,36 -

—e— Kontrol
—=— Esmolol

0,35

36

Sekil 4.8. QT (sn) deger dagilimi ve kontrol degerine gore istatistiksel karsilagtirmasi

#p<0.001, £p<0.01, $p<0.05

Tablo 4.8. QT (sn) aralginin gruplara gore dagilimi (ort + SH)

Grup K Grup E
Indiiksiyon 6ncesi 0.38 £ 0.0066 0.36 £ 0.0045
Indiiksiyon sonrast 0.42 + 0.0065 0.38 £ 0.0045*
Insiiﬂasyon oncesi 0.42 +0.0070 0.39 + 0.0061%
Insiiflasyon 15. dk 0.42 £ 0.0066 0.40 £ 0.00467
Insiiflasyon 30. dk 0.43 £ 0.0070 0.40 £ 0.0046%
Insiiflasyon 45. dk 0.43 £ 0.0074 0.40 £ 0.0045%
Deflasyon sonu 5. dk 0.43 +0.0072 0.40 +0.0053%
Ekstiibasyon sonu 0.41 +0.0062 0.39 + 0.0055%
Postoperatif 1. saat 0.41 £ 0.0056 0.38 £0.0035*
Postoperatif 6. saat 0.39 +0.0061 0.36 +0.0041%
Postoperatif 24. saat 0.39 + 0.0060 0.37 £ 0.0048%

*p<0.001, £p<0.01, tp<0.05

Grup farki gdzetmeksizin tekrarh dl¢limlerde varyans analizi kullanildiginda

QT intervali Olctimlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede

anlamli fark bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonlii

varyans analizi ile karsilastinldiginda ise Grup K’ da; indiiksiyon Oncesi ile
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indiiksiyon sonrasi, insiiflasyon oncesi, insiiflasyon 15., 30., 45. dk, deflasyon sonu
5. dk, ekstiibasyon sonrast ve postoperatif 1. saat QT intervali degeri arasinda
istatistiksel olarak ileri derecede anlaml fark bulundu (p<0.001).

Grup E’ de ise; indiiksiyon Oncesi ile insiiflasyon 6ncesi, insiiflasyon 15., 30.,
45. dk, deflasyon sonu 5. dk ve ekstiibasyon sonras1 QT intervali degeri arasinda
istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark bulunurken (p<0.001), indiiksiyon
sonras1 QT intervali degeri arasinda ise istatistiksel olarak orta derecede anlamli fark
bulundu (p<0.01).

QT intervalinin gruplar arasi karsilastirilmasinda ise esmolol grubunda;
insiiflasyon Oncesi, insiiflasyon 30. dk, insiiflasyon 45. dk ve postoperatif 1. saatde
QT intervali kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel olarak ileri derecede
anlamli fark bulundu (p<0.001). Insiiflasyon ©ncesi, deflasyon sonu 5. dk,
ekstiibasyon sonrasi, postoperatif 6. ve 24. saatlerde de QT intervali esmolol
grubunda kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel olarak orta derecede anlaml
fark bulundu (p<0.01). insiiflasyonun 15. dk’ da da istatistiksel olarak fark mevcuttu
(p<0.05). (Sekil 4.8., Tablo 4.8.)
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Sekil 4.9. QTc (msn) deger dagilim1 ve kontrol degerine gore istatistiksel

karsilastirmasi. *p<0.001, £p<0.01, §p<0.05

Tablo 4.9. QTc (msn) aralginin gruplara gore dagilimu

Grup K Grup E
Indiiksiyon oncesi 420.78 +3.41 410.55 £ 4.60
Indiiksiyon sonrast 494.71 £ 6.75 44474 + 4.16%*
Insiiflasyon &ncesi 488.89 + 6.87 436.03 £ 3.99%
Insiiflasyon 15. dk 489.42 £6.16 424.40 £ 3.90*
Insiiflasyon 30. dk 498.82 +7.09 426.92 £ 4.45%
Insiiflasyon 45. dk 504.42 +6.91 424.59 £ 3.87*
Deflasyon sonu 5. dk 502.10 + 6.43 434.40 +4.78*
Ekstiibasyon sonu 487.71 £6.29 447.07+ 3.43%*
Postoperatif 1. saat 471.42 +6.83 433.59 + 3.88*
Postoperatif 6. saat 455.85+£5.52 419.92 £4.51%
Postoperatif 24. saat 453.07 +7.83 413.88 + 5.06%*

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

Grup farki gozetmeksizin tekrarh lgiimlerde varyans analizi kullanildiginda
QTc intervali olgiimlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede
anlamli fark bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonlii

varyans analizi ile karsilastirlldiginda ise Grup K’ da; indiiksiyon oncesi QTc
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intervali ile indiiksiyon sonrasi, insiiflasyon oncesi, insiiflasyon 15., 30., 45. dk,
deflasyon sonu 5. dk, ekstiibasyon sonrasi ve postoperatif 1., 6. ve 24. saat QTc
intervali degeri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark bulundu
(p<0.001).

Grup E’ de ise; indiiksiyon oncesi QTc intervali ile indiiksiyon sonrasi,
insiiflasyon 6ncesi, deflasyon sonu 5. dk, ekstiibasyon sonrasi ve postoperatif 1. saat
QTc intervali degeri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark
bulunurken (p<0.001), insiiflasyon 30 dk’ 1 ile istatistiksel olarak orta derecede
(p<0.01), insiiflasyon 15. ve 45. dk’ 1 ile de istatistiksel olarak anlaml fark bulundu
(p<0.05).

QTc intervalinin gruplar arasi karsilastirilmasinda ise indiiksiyon sonras,
insiiflasyon Oncesi, insiiflasyon 15., 30., 45. dk, deflasyon sonu 5. dk, postoperatif 1.,
6. ve 24. saatlerde QTc intervali esmolol grubunda kontrol grubuna gore diisiik
seyretmis olup istatistiksel olarak ileri derecede anlamli fark bulundu (p<0.001).
Indiiksiyon 6ncesinde ise her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlaml1 bir fark

tespit edilemedi (p>0.05). (Sekil 4.9., Tablo 4.9.).
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Sekil 4.10. QTD deger dagilimi ve kontrol degerine gore istatistiksel karsilastirmasi
(Median + %25-75) *p<0.001, £p<0.01, ¥p<0.05

Grup K ve Grup E icin QTD degerinde 6l¢iim zamanlari arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanamadi (p>0.05).

Gruplar aras1 karsilastirmada ise esmolol grubunda instiflasyon 45. dk
(p<0.001), postoperatif 1. saatde, deflasyon sonu 5. dk (p<0.01), indiiksiyon sonrasi
ve insiiflasyon 30. dk’ da (p<0.05) kontrol grubuna gore diisiik olup istatistiksel

olarak anlamli fark bulundu.
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Sekil 4.11. QTcD (msn) deger dagilimi ve kontrol degerine gore istatistiksel
karsilastirmasi. *p<0.001, £p<0.01, §p<0.05

Tablo 4.10. QTcD (msn) araligimin gruplara gore dagilimi

Grup K Grup E

Indiiksiyon oncesi 39.46 +3.47 3529 +£2.86

indiiksiyon sonrasli 56.82 +4.95 39.11 +3.62%
Insiiflasyon &ncesi 51.92 +4.55 37.62 +£3.24F
Insiiflasyon 15. dk 44.14 £ 4.61 33.92+3.24
Insiiflasyon 30. dk 53.92 +5.02 31.33 £2.65%
Insiiflasyon 45. dk 52.39 +3.37 32.03 +3.12%*
Deflasyon sonu 5. dk 52.71 £3.90 33.70 £ 3.02*
Ekstiibasyon sonu 45.35+£3.05 36.85+3.93

Postoperatif 1. saat 49.14 +3.78 32.40 + 3.89%
Postoperatif 6. saat 44.92 +3.83 36.33 £2.68
Postoperatif 24. saat 41.85+2.35 39.62 £2.82

*p<0.001, £p<0.01, tp<0.05

Grup farki gdzetmeksizin tekrarl Slglimlerde varyans analizi kullanildiginda
QTcD olgiimlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede anlamli fark
bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonlii varyans analizi

ile karsilastirildiginda ise Grup K’ da; indiiksiyon 6ncesi QTcD degeri ile indiiksiyon
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sonrast QTcD degeri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p<0.05).
Diger olciim zamanlarinda ki QTcD degeri ile indiiksiyon oncesi QTcD degeri
arasinda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05).

Grup E’ de ise; indiiksiyon 6ncesi QTcD intervali ile diger l¢iim zamanlar
arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark tespit edilemedi. (p>0.05).

QTcD’ nun gruplar arasi degerlendirilmesinde ise insiiflasyon 30., 45. dk ve
deflasyon sonu 5. dk’ da esmolol grubunda kontrol grubuna goére diisiik seyretmis
olup istatistiksel olarak ileri derecede anlamh fark bulundu (p<0.001). indiiksiyon
sonras1 ve postoperatif 1. saatde ise istatistiksel olarak dnemli derecede anlamli fark
bulunurken (p<0.01), insiiflasyon Oncesinde de istatistiksel olarak fark bulundu

(p<0.05).

100
90 - —e— Kontrol

—a— Esmolol
80 -

70 -
60
50 A

CKMB (ng/ml)

40 -
30 -
20 -
10

Kontrol Postop.1 saat Postop. 6 saat Postop. 24 saat

Sekil 4.12. CK-MB deger dagilimi ve kontrol degerine gore istatistiksel
karsilastirmasi. *p<0.001, £p<0.01, tp<0.05

Tablo 4.11. Gruplar aras1t CK-MB (ng/ml) degerleri

Grup K Grup E
CK-MB Kontrol 24.64 £ 1.54 23.18 £2.07
CK-MB Postop.1 saat 77.92 +1.54 58.48 +6.10
CK-MB Postop. 6 saat 43.10 £5.08 39.59 £4.08
CK-MB Postop. 24 saat 30.85 £3.61 28.22 +3.12
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Grup farki gozetmeksizin tekrarh Slgiimlerde varyans analizi kullanildiginda
CK-MB ol¢iimlerinde, istatistiksel olarak zamanlar arasinda ileri derecede anlaml
fark bulundu (p<0.001). Her iki grup kendi i¢inde zamana gore iki yonlii varyans
analizi ile karsilastirildiginda ise Grup K’ da ve grup E’ de CK-MB kontrol degeri ile
postoperatif 1. saat CK-MB degeri arasinda istatistiksel olarak ileri derecede anlaml
fark bulundu (p<0.001).

CK-MB olciimlerinde gruplar aras1 karsilastirmada istatistiksel yOnden

anlaml bir fark tespit edilmedi (p>0.05).

Tablo 4.12. Gruplar aras1 Troponin I (ng/ml) degerleri

Grup K (n=28) Grup E (n=27)
+) ) +) )
Tn I Kontrol - - - -
Tn I Postop. 1. saat 1 27 - 27
Tn I Postop. 6. saat 1 27 - 27
Tn I Postop. 24. saat 1 27 - 27

*p<0.001, £p<0.01, tp<0.05

Troponin I gruplar arasi karsilastirildiginda Grup K’ de; 11. olguda klinik
olarak anlamli derecede postoperatif 1., 6. ve 24. saatlerde pozitif deger
saptanmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Calismamizda kontrol grubunda insuflasyon doneminde ii¢ olguda ST
segment degisikligi gozlendi. 11. olguda ise erken postoperatif donemde anterior
miyokard infarktiisii gozlendi. Esmolol grubunda ise belirgin bir ST segment

degisikligi gozlenmedi.
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TARTISMA

Genel anestezi altindaki hastalarda kardiyovaskuler sistem, kan basincindaki
dalgalanmalar ve otonom sinir sistemindeki degisimler gibi bircok strese maruz kalir.
Anestezi indiiksiyonu, siklikla sistemik arteriyal basinci saglikl bireylerde %20-30
oraninda diisiiriir; ancak laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon islemi sirasinda kan
basinc1 20-30 mmHg artar. Hipertansiyon veya diger yapisal kalp hastalig1 olanlarda
ise otonom sinir sistemindeki dalgalanmalar daha belirgindir. Artmis sempatik
ve/veya azalmig vagal tonus, re-entran mekanizma ile tetiklenmis aktivite veya
artmis otomatisite ile aritmogenezisi arttirabilir (70).

Laparoskopik kolesistektomi; hastanede kalig siiresinin kisa olmasi, erken
mobilizasyon, kii¢ciik insizyon, postoperatif agr insidansi ve analjezik gereksinimin
azlig1 nedeniyle laparotominin alternatifi olarak yerini almistir. Laparoskopi sik
kullanilan bir teknik haline geldigi i¢in bu c¢alisma pnomoperitonyuma bagh
gelisebilecek hemodinamik ve elektrofizyolojik degisiklikler iizerine esmolol’ iin
etkisini gostermeyi amaglamistir. Artmis QTcD ve QTc’ nin ventrikiiler aritmilere
yol acabilecegi gosterilmis oldugundan, CO, insuflasyonu ile olusan
pnomoperitonyumun aritmi riskini daha da arttirdigi sdylenebilir (71). Laparoskopik
cerrahinin dezavantaji, CO, insuflasyonuna ihtiya¢ duyulmasi ve karin i¢i basing
artisinin hemodinamik bozukluga ve elektrofizyolojik degisikliklere sebep olmasidir
(7,28). Aym1 zamanda bas yukarida pozisyonu da sempatik aktiviteyi arttirarak ya da
vagal tonusu azaltarak QT ve QTcD degerinin uzamasina neden olmaktadir (7).
Karbondioksit ile karin i¢i basing artisinin vendz doniisii ve kardiyak debiyi
bozdugu, ortalama kan basinci, kalp atim hizi, pulmoner kapiller kama basinci,
sistemik ve pulmoner vaskiiler rezistansi, santral vendz basinci arttirdigi bildirilmistir
(28,36,40,41,76). Cunningham ve ark. (41) ile Joshi ve ark. (77) laparoskopik
kolesistektomi  cerrahisinde  ejeksiyon  fraksiyonunda  higbir  degisiklik
gozlememislerdir. Transtzefagiyal ekokardiyografide de belirlendigi gibi ventrikiiler
fonksiyonun iyi korundugunu gostermislerdir.

Karbondioksit insuflasyonu ile olusan pndmoperitonyumun ve uygulanan
pozisyonlarin hemodinami ve solunum sistemine olumsuz etkileri bilinmektedir.
Karin i¢i basinci, hemodinamik parametreleri minimal etkileyecek seviyede (~14

mmHg) tutulmalidir. Caligmamizda da karin i¢i basincinda bu degerin iistiine



45

cikilmadi. Saglikli olgularda karin i¢i basinci 14 mmHg seviyesinde tutuldugu halde
bityiik hemodinamik degisikliklerin olabilecegi ve bu degisikliklerin de karin igi
basinca, kullanilan CO, voliimiine, intravaskiiler voliime ve kullanilan anestezik ilaca
bagh olabilecegi bildirilmektedir. Aym1 zamanda hiperkarbiye bagli ventrikiiler
aritmiler de sik goriilen komplikasyonlardandir (78).

End-tidal karbondioksit bilindigi gibi arteriyal kanda ki CO,
konsantrasyonunun yakin bir aynasidir. Baraka ve ark. (79) ventilasyon
parametrelerini sabit tutarak ET-CO,’ in indiiksiyonu takiben ilerleyici bir artis
gosterdigini ve laparoskopik girisimlerde hiperkarbinin gercek diizeyinin takibinde
yalmizca ET-CO; ol¢limlerinin yetersiz kaldigini belirtmislerdir. Bizim olgularimizda
da ET-CO, degerlerinde CO; insiiflasyonu siiresince artis gozlendi. Putensen ve ark.
(16). parsiyel CO, basinc1 degerinin acik kolesistektomilere oranla laparoskopik
kolesistektomilerde daha yiiksek oldugunu, fakat parsiyel O, basincinin
degismedigini bildirmektedir.

Son bir kag yil icerisinde uzun QT aralif ile ilgili caligmalar biiyiik dikkat
cekmistir. Anormal QT araligi, potansiyel olarak 6liimciil ventrikiiler tasiaritmilere
ve spesifik olarak torsa de pointese sebep olabilir. QT araliginin uzamasi; kalitimsal
veya ilaglardan, elektrolit bozuklugu gibi bircok faktdrden edinilmis olabilir (8, 80).
QTD ise farkli uyaranlarin elektrofizyolojik etkileri hakkinda bize yeni bilgiler
saglamistir (81).

Egawa ve ark. (7) 12 genc (34-58 yas) ve 12 yash (65-72 yas) hastada
laparoskopik kolesistektomi cerrahisinde QT ve QTD’ nu karsilastirdiklar
calismada, her iki grupta da pndmoperitonyumdan itibaren QT, QTc, QTD ve QTcD
intervallerinde artis gozlemlemislerdir. Yash hasta grubunda genc hasta grubuna
gore insuflasyonun 120. ve 150. dk da QT, QTc, QTD ve QTcD intervallerindeki
artig1 istatistiksel olarak anlamli bulmuslardir. Yasin kardiyovaskiiler sistemde
yapisal ve fonksiyonel degisikliklere neden oldugu iyi bilinmektedir. Ornegin yasa
bagh olarak dolagimdaki kan hacminde azalma, kardiyak duvarda kalinlasma ve
kardiyak kompliyansda azalma s6z konusudur. Pek c¢ok calismada da noronal
kardiyovaskuler regiilisyonun yas ile Dbirlikte degistigi  gOsterilmistir.

Calismamizdaki olgular yas ortalamalar acgisindan geng¢ hasta populasyonunda idi.
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Kontrol grubunda esmolol grubuna goére Egawa ve ark.” 1 gibi pnomoperitonyum
siiresince QT, QTc, QTD ve QTcD’ da progresif bir artig gézledik.

Yasa ek olarak intraperitoneal CO, verilmesi, hiperkapni, anestezik
inhalasyonu ve cerrahi stres QT araligin1 ve QTD’ nu etkileyebilir (6). Laparoskopik
kolesistektomi sirasinda intraperitoneal CO, verilmesinin hemodinamik degisiklikleri
ve QTD, QTcD artiglari indiikledigi iyi bilinmektedir. Bu durum artmis aritmi ve
kardiyak olay riski ile iligkilidir (71).

QT dispersiyonu, hayati tehdit eden aritmiler agisindan daha duyarhh bir
veridir. Hiperkapni QTc araliinda ve QTD’ da artmaya neden olmaktadir ve
aritmojenik esigin diismesi goriilebilir. Hiperkapninin sistemik etkileri karmagiktir ve
COy’ in direkt etkileri ile sekonder etkileri arasindaki dengeyi yansitir. Sekonder
etkide santral ve otonom sinir sistemi veya artan katekolamin seviyesi etkili olabilir.
Laparaskopik kolesistektomide de CO, insuflasyonu yapildigindan hiperkapni
gelisebilir. Ancak CO,’ in biiyiik sistemik emilimi uzamis insuflasyon sirasinda
goriiliir (3). Kiely ve ark. (81) her ne kadar akut hiperkapninin hi¢bir anlaml
inotropik veya lusitropik etkisi olmasa da, miyokardiyal kontraktilite tizerine hicbir
anlamli etkisi gosterilemese de QTc araligi ve QTD artisi ile yansitilan
repolarizasyon anormalliklerinin aritmi olusturma potansiyeline sahip oldugunu
gostermiglerdir. Bu da gostermektedir ki, hiperkapni miyokard repolarizasyonunda
anormalliklere ve bolgesel repolarizasyon farkliliklarina yol acabilir. Bu da
ventrikiiler aritmiler i¢in daha da anlam kazanir.

Egawa ve ark. (71) laparoskopik kolesistektomide intraperitoneal CO,
insuflasyonu ve karin duvar1 kaldirma tekniginin QTD ve QTcD iizerine etkisini
karsilastirdiklar1 calismada CO, grubunda insuflasyonun baslamasindan 60. dk ya
kadar olan donemde QTcD’ da progresif olarak artis gozlemisler. Caligmamizda da
kontrol grubunda sonuglar benzerdi. Esmolol grubunda ise kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlaml sekilde kisaydi.

[zofluran, sevofluran ve tiyopental gibi sik kullanilan anestezik ajanlar QT,
QTc, QTD ve QTcD’ daki artiglar1 indiikleyebilir. Sevofluranin kardiyak
miyozitlerde iKr kanallarin1 bloke ettigi gosterilmistir. iKr kanallar ise pek ¢ok tiirde
kardiyak aksiyon potansiyeli dongiisiiniin 3. fazinda repolarizasyon akimina yardimci

olur. Whyte ve ark. (82) end tidal konsantrasyonu %3 olan sevofluranin QTc
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intervalinde onemli derecede uzamaya neden oldugunu, Kuensberg ve ark. (83) da
sevofluran ile anestezi indiiksiyonu ve idamesinde QTc araliginin ilerleyici bir
sekilde uzadigimi gostermisler. Kuensberg ve ark. (83) calismalarinda anestezi
indiiksiyonunda, sevofluran konsantrasyonunu %6’ ya kadar ¢cikmislardir. Karagoz
ve ark. (80) ise %2 konsantrasyondaki sevofluran1 O, ve N,O icinde genel anestezi
idamesinde kullandiklarinda QTc araligin1 uzatmadigini gostermisler. Calismamizda
ise anestezi idamesinde %2 konsantrasyonda Sevofluran kullanildi. Bu anestezi
secimi sonuclarimizi etkilemis ve pndomoperitonyum ile kombine etki olusturmus
olabilir, ancak %2 konsantrasyonda kullanilan Sevofluran etkisinin minimal oldugu
diisiincesindeyiz. Kullanimdaki noromuskuler bloker ajanlardan sadece siiksinilkolin
QTc arahigini uzatmaktadir. Calismamizda ise vekiironyum kullanildi. Indiiksiyon
ajanlarinin neden oldugu sempatoadrenal hiperaktivite, ventrikiiler repolarizasyonu
degistirebilir ve QTc araliginda uzamaya neden olabilir (66). Calismamizda kontrol
grubunda tiim Ol¢iim zamanlarinda QTc degeri 453 msn iizerinde iken esmolol
grubunda 447 msn altindaydi ve kontrol grubuna gore istatistiksel olarak ileri
derecede anlamh fark vardi. QTcD degerleri de esmolol grubunda kontrol grubuna
gore karsilastirildiginda anlamhi olarak diisiiktii ve tiim 6l¢iim zamanlarinda 40 msn’
nin altindaydi.

Sen ve ark. (84) laparoskopik cerrahide, Sevofluranla tek nefeste vital
kapasite hizli indiiksiyon teknigi ile propofol indiiksiyonu karsilastirldiginda QTc
araliginin progresif olarak uzadigimi gostermislerdir. QTc araliginda ki bu uzama
hem kullanilan inhaler anestezik ajan hem de pnomoperitonyumun etkisine bagl
olabilir.

Anestezi, 20° bas yukar1 pozisyonu, mekanik ve noroendokrin etkiler,
pnomoperitonyum ve emilen CO, hemodinamik degisikliklere neden olur.
Karakteristik olarak insiiflasyon esnasinda arteriyal basingta ve sistemik vaskiiler
rezistansda artma, kardiyak debide %20-30 azalma goézlenir. KAH’ da ise ¢ok
onemli bir degisiklik gozlenmez (3,40). O’leary ve ark. (3) laparoskopik
kolesistektomide pozisyon degisikligi ile pnOmoperitonyumun hemodinamik ve
noroendokrin cevaplar {iizerine etkisini arastirdiklar1 calismada, plazmada
katekolamin konsantrasyonunda ki degisikligin QTc araligin1 ve OAB’ mi etkiledigini

gostermiglerdir. Kardiyak indeks, OAB ve sistemik vaskuler rezistansdaki erken ve
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gec degisikliklerin olast mediyatorleri arasinda katekolaminler, prostaglandinler,
renin-anjiotensin ve vazopressin bulunmaktadir. Renin aldesteron plazma
konsantrasyonu ile OAB’ 1 degisikliginin paralellik gosterdigini bulmuglardir. Ayrica
O’leary ve ark. (3) sadece bir hastada pnomoperitonyumun deflasyonu sirasinda akut
ST degisikligi saptamiglardir. Klinik degerlendirmeler, seri EKG ve kardiyak
enzimler ile saptanabilmis higbir postoperatif sekel gozlememislerdir. Biz de
calismamizda kontrol grubunda iki hastada insiiflasyon déneminde ST depresyonu
saptadik. Ancak bu her iki hastada da klinik degerlendirmede, seri EKG ve kardiyak
enzimler ile saptanabilmis postoperatif bir sekel gézlemedik. Bu nedenle iki olguda
da gorilen ST segment depresyonunu gercek miyokard hasart seklinde
degerlendirmek  yanlis olacaktir. Kontrol grubunda ise bir hastada
pnomoperitonyumun deflasyonu sonrasinda akut ST yiikselmesi saptandi.
Postoperatif donemde klinik olarak belirti olmamasina ragmen c¢alisilan seri EKG ve
miyokard iskemi belirleyicilerine gore anteroseptal miyokard infarktiisii olarak
degerlendirildi ve hasta Kardiyoloji yogun bakima devredildi.

Joris ve ark. (40), pndmoperitonyum oncesinde 8 mcg/kg klonidin infiizyonu
uyguladiklart calismada klonidinin katekolamin salimimimi azaltarak laparoskopik
cerrahide gelisen hemodinamik degisiklikleri zayiflatabilecegini gostermislerdir.
Klonidinin plazma epinefrin ve norepinefrin diizeyini azaltirken kortizol ve
vazopressin seviyesinde Onemli bir degisiklik olusturmadigim gozlemislerdir.
Klonidin stresin indiikledigi sempatoadrenal hiperaktiviteye sekonder artan
norohumoral sekresyonu azaltarak intraoperatif ve postoperatif hemodinamik
stabilite saglar. Calismamizda ultra kisa etkili B; selektif bloker olan esmololii
kullandik. Esmolol, sempatoadrenal hiperaktiviteye neden olan ndrohumoral
sekresyonu azaltir. Ozellikle santral sinir sistemi iizerinden adrenerjik blokaj ve renin
anjiotensin sisteminin azalmis aktivitesine yol agar (48). Calismamizda esmolol’ iin
entiibasyona, pnomoperitonyuma ve ekstiibasyona arteriyal basing ve KAH yanitini
baskilamada etkili olabilecegi sonucuna vardik.

Laparoskopik cerrahide karin ici basinct ve viicut pozisyonunun
kombinasyonu hemodinamik degisiklikler icin major éneme sahip faktorlerdir. Bu
nedenle laparoskopi sirasinda farkli hemodinamik verilerin yorumlanmasinda daima

viicut pozisyonu, karin i¢i basin¢ miktar1 ve tahmin edilen vaskuler voliim yiiklemesi
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g6z Oniinde bulundurulmalidir. Junghans ve ark. (85) diger ¢alismalarin aksine
yapmis olduklar1 hayvan calismasinda pnomoperitonyuma bagli hemodinamik yaniti
baskilamada sodyum nitropurusid ve esmolol kullanmislar. Esmololii 1 mg/kg IV
bolus ve 200 mcg/kg/dak iv infiizyon dozunda kullanmislar ve esmololii kardiyak
debiyi azalttigr icin pnomoperitonyum ve pozisyona bagli hemodinamik yaniti
zayiflatmada kullanimimi 6nermemislerdir. Calismamizda esmololii 1mg/kg iv
bolusu takiben 100 mcg/kg/dk iv infiizyon dozunda kullandik ve hi¢ bir olguda
belirgin bir bradikardi ve hipotansiyon gozlemedik. Indiiksiyon 6ncesinde vaskuler
voliim yiiklemesinin de goz Oniinde bulundurulmas: diisiincesindeyiz. Esmolol’ iin
yarilanma Omriiniin kisa olmasi da dnemli bir avantajdir. Koivusalo ve ark. (86) ise;
pnomoperitonyuma bagli hemodinamik yanit1 baskilamada esmololiin etkili
oldugunu, plazma renin seviyesinde azalmaya yol agtigim1 ve iiriner outputu
arttirdigin1 géstermislerdir.

Figuerodo ve ark. (56) yaptiklar ¢ok merkezli ¢alismada, esmolol’ iin farkli
uygulama yontemi ve dozlarmin etkinligi, meydana gelen yan etkiler ve diger
ilaglarla etkilesimleri karsilagtirmiglardir. Bu calismada onbir farkli rejim ve esmolol
dozlan karsilagtirnilmistir. Laringotrakeal entiibasyon sonucu meydana gelen kalp
atim hizi artisim azaltan en etkili rejimin 500 mcg/kg/dk; 4 dk siireyle yiikleme
dozunu takiben 200-300 mcg/kg/dk infiizyon oldugu sonucuna varmislardir.
Infiizyon ile uygulama yolunun yan etki insidansin1 azalttigini, infiizyon yonteminin
uygulama giigliigiine ragmen hasta i¢in faydali olan yontemin kullanim zorlugundan
daha dnemli oldugunu belirtmislerdir.

Galinski ve ark. (87) esmolol, klonidin ve alfentanilin hemodinamik yanit
izerine etkinligini karsilagtirdiklart ¢alismada 10 dk siireyle 1 mg/kg/dk esmolol
infiizyonu uygulamislardir. Esmolol uygulanan grupta endotrakeal entiibasyona
yanitta daha iyi bir hemodinamik stabilite gozlemislerdir. Sonuclarimiz da bu
calismanin  sonuglariyla benzerdi. Endotrakeal entiibasyon ve laringoskopi
manevralari, sempatik sinir sistemini aktive ederek kalp atim hizi ve kan basinci
artiglarini indiikler (56,62,87). Tasikardi disinda, ekstrasistol ve prematiir ventrikiiler
atimlar da goriilebilmektedir. Bu etkiler, normal ve saglikli kisilerde sorun
yaratmazken, hipertansif ve/veya iskemik kalp hastalig1 olan kisilerde morbidite ve

mortalite riskini arttirabilir (62).
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Kalp hiz1 ve kan basincindaki artis miyokard oksijenizasyonu bakimindan
sunum-tilketim dengesinde olumsuzluklara yol ac¢maktadir. Hemodinamik
degisiklikler genellikle gecicidir ve sekel birakmaz. Bununla birlikte daha 6nceden
bir koroner arter hastaligi, hipertansiyon veya serebrovaskiiler hastaligi olan
hastalarda bu dolagima ait parametrelerde olusabilecek bir artis miyokard iskemisi,
aritmi hatta infarktiis ve serebral hemoraji gelismesini kolaylastirip hizlandirabilir
(62). Sonug¢ olarak esmolol grubunda daha iyi bir hemodinamik stabilite
gozlemledik.

White ve ark. (88) jinekolojik laparoskopi cerrahisi planlanan 45 saglikh
hastada en uygun intraoperatif hemodinamik stabiliteyi belirlemek acisindan kontrol
grubu ile esmolol (50 mg iv bolus ve 5 mcg/kg/dk infiizyon) ve esmolol-nikardipin
kombinasyonunu karsilastirmiglardir. Her iic 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. Bu calismada esmolol
grubunda iki hastada insiiflasyon doneminde nodal ritim gozlenmis ve esmolol
infiizyonunun kapatilmasi1 ile 2-3 dk igerisinde diizeldigi bildirilmistir.
Calismamizda da sonuglar White ve ark.” larinin sonuclariyla benzer idi, farkli olarak
esmolol grubunda nodal ritme rastlanmadi.

Korkmaz ve ark. (89) 14 mmHg karn i¢i basinci olusturduklar laparoskopi
vakalarinda, OAB degerinin pnomoperitonyumun 5. dk.” sinda bazal ve insiiflasyon
oncesi degere gore arttigini, 30. dk.’sinda ise normal degerlere dondiigiinii
gostermiglerdir. Calismamizda kontrol grubundaki degerler bu calismanin
sonuclariyla benzer idi.

Balcells ve ark. (90) uzun QT sendromunun indiikledigi ventrikiiler
tagikardide esmolol kullanimiyla ilgili sunduklar olguda esmololiin kritik hasta
grubunda yararli ve giivenli oldugunu, [ blokajin hizli uygulanmasi ve kesin
titrasyonunun giivenli kullanim agisindan spesifik 6nem tasidigini vurgulamiglardir.

Korpinen ve ark. (91) esmololiin anestezi indiiksiyonu, laringoskopi ve
endotrakeal entiibasyona hemodinamik yamit ve QT arahigi iizerine -etkisini
karsilastirdiklann ¢alismada 2mg/kg ve 3 mg/kg iv bolus dozunda esmolol

kullanmislar. Kisa etkili selektif B1 bloker olan esmololiin QT aralifi uzamasini
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onledigi ve tiyopental anestezisi sirasinda hemodinamik cevaplar1 yavaslattigini
gostermiglerdir. 3mg/kg esmolol uygulanan grupta kardiyak aritmi gézlenmezken
kontrol grubunda %40 oraninda ventrikiiler ektopik vuru gozlenmisdir. Korpinen ve
ark. (92) yapmis olduklan diger bir ¢aligmada ise 2 mg/kg esmololiin QTc araliginin
uzamasint Onledigini gostermislerdir. Calismamizda kontrol grubunda endotrakeal
entiibasyondan sonra bir olguda ventrikiiler ektopik vuru goézlendi ve lidokain ile
miidahale edildi. Korpinen ve ark. (6) propofol anestezisi sirasinda esmolol 1 mg/kg
bolus ve 200 mcg/kg/dk infiizyon sonrast QTc araliginda benzeri bir kisalma rapor
etmislerdir. Esmololiin bolus dozu anestezi indiiksiyonu oncesinde verilirse QTc
araligindaki uzamay1 azaltmakta yetersiz kalmaktadir. Calismamizda bolus ve hemen
sonrasinda infiizyonun hemodinamik stabilite ve QTc araligindaki uzamayi 6nlemesi
acisindan yararh bir tedavi oldugu kanmisindayiz. Bu sonug yapilan diger ¢aligmalar
ile uyumludur.

Korpinen ve ark. (93) metoheksital ile esmolol kombinasyonunda QTc
araliginin onemli Olciide kisaldigimi ve hemodinamik cevaplarin en iyi sekilde
kontrol edildigini bildirmislerdir. Propofol ve esmolol kombinasyonunun
hemodinamik depresyon yapma egilimi oldugunu, esmolol gibi bir ajan
kullanilacaksa da metoheksitalin propofole gore daha iyi bir tercih olacagini
belirtmislerdir. Calismamizda esmolol ile tiyopental kombinasyonunu kullandik ve
iyi bir hemodinamik kontrol sagladigimiz diisiincesindeyiz.

Ay ve ark. (70) QT araligm degerlendirmenin bir sinirlamasinin da, az
derivasyonlu EKG kullanilirsa QT dagiliminda diisme oldugunu belirtmislerdir.
Diger sinirlama ise her derivasyonda oOlgiilememesi ve bazi1 derivasyonlarda kesin
Olclim yapmanin zor olmasidir. Kanitlar gostermistir ki manuel OSlciimler eger
dikkatli yapilirsa bilgisayar analizi kadar degerli olabilir. Calismamizda manuel
Olctiim uyguland1 ve her 6l¢iim ayn1 kisi tarafindan gerceklestirildi. Anlamli zorluklar
T dalgasmin bittigi yeri saptamakta goriiliir. Ornegin; diisiik ampliitiidlii, bifazik,
centikli T dalgas1 ve T-U dalga kaynasmasi varlifinda saptanamaz. Calismamizda, T
dalgasiyla ilgili 6l¢ciim zorlugu olan hastalar calisma dis1 birakildi. Her ne kadar
yiizey EKG ile QT ve QTD degerlendirilmesi kaba ve genel repolarizasyon
anormalliklerinin indirekt bir Ol¢iisii olsa da simirhi ve bilgi verici deger tasidigi ve

repolarizasyon dagilimimi  Ongérmek i¢in noninvaziv bir teknik oldugu
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disiincesindeyiz. Ay ve ark. (70) yapmis olduklan diger bir calismada,  bloker
kullanimi olan koroner arter hastalarinin daha az artmis QTD’ na sahip oldugunu
gostermiglerdir ve [ bloker ajanlarin entiibasyona baghh QTD’ nun artmasini
onlemede yararl olacagini belirtmislerdir.

Magnano ve ark. (94) fenilefrin ile kalp hizindaki diisiisiin, QT araligindaki
artis ile birlikte oldugunu, bunun da QT araligmin kalp hizina bagli olmasinin
beklenen cevabi oldugunu gostermislerdir. 0.25 mg/kg bolus, 0.05 mg/kg esmolol
infiizyonunda kalp hizindaki kiiciik diistisiin QT araligindaki kiiciik ama ¢ok anlaml
diisiise sebep oldugunu belirtmislerdir. QT araligindaki bu azalis sadece kalp
hizindaki hafif diigme varliginda beklenmeyebilir. B adrenerjik blokajin kardiyak
repolarizasyon zamaninm kisalttigini gosterir.

Calismamizda miyokard iskemi beliryecisi olarak 6l¢tiigimiiz CK-MB ve Tnl
degerlerinde gruplar arasinda anlamli fark bulunmadi. CK-MB’ nin miyokard
iskemisinde Tnl’ a gore sensitivitesi daha diisiiktiir. Ayrica ¢izgili kas dokusu
travmast ile de serum diizeyleri artabilir. Olgularda CK-MB yiikselmesine ST
segment degisikligi, Tnl yiikselmesi ve klinik belirtilerin eslik etmemesi bizi
miyokard iskemisi diisiincesinden uzaklastirdi.

Boccara ve ark. (95) gastroozefagial reflii icin laparoskopik cerrahiye giden
hastalarda perioperatif iki anlamli gecici ST degisikligi saptamislar ancak
postoperatif Tnl ve EKG degisikligi olmadigim gostermisler. Sonug¢larimiz da
Boccara ve ark.” nin sonuglarn ile paraleldi. Plazma Tnl diizeylerindeki
degisikliklerin miyokardiyal lezyon tanisimi yiiksek spesifik ve sensitif olarak erken

donemde sagladigini bildirmislerdir.
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SONUC VE ONERILER
Laparoskopik kolesistektomi cerrahisinin hastaya yiiklemis oldugu
fizyopatolojik degisiklikler nedeni ile 1 mg/kg IV yiikleme dozunu takiben 100

mcg/kg/dk infiizyon dozunda uygulanan esmololiin;
e Kardiyak disritmi insidansim1 ve hemodinamik cevaplan azalttigi,

e Bir¢cok faktoriin kombine etkisine bagli olarak gelisen QT ve QTD’ ndaki

uzamay1 azalttigi

e Uzun QT ve QTD’ na bagh gelisebilecek disritmileri ise Onleyebilecegi

sonucuna varildi.

Laparoskopik kolesistektomi cerrahisinde; hemodinamik degisikliklere bagli
aritmileri tespit etmede noninvaziv bir teknik olan QT ve QTD 6l¢iimiiniin klinikte
kolay ve yol gosterici bir parametre olarak kullanilabilecegi, esmololiin laparoskopik
kolesistektomide hemodinami ve QT, QTD iizerine etkisinin yeni caligmalar ile

klinik anlamlilig1 yoniinden desteklenmesi gerektigi diisiincesindeyiz.
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