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OZET

Coskun, L. Endoskopik siniis cerrahisi’nde (ESC) preoperatif
verilen Kkaptoprilin, total intravenéz anestezi (TIVA) ile
olusturulan kontrollii hipotansiyonu potansiyalize etme
verimliliginin arastirilmasi.Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali Tipta
Uzmanhk Tezi,Eskisehir,2006.Bu calismada, anestezik ajan doz
gereksinimi, hemodinamik parametreler, cerrahi alan kalitesi ve
perioperatif olasi1 yan etkileri plasebo ile karsilastirarak
degerlendirmeyi amacladik.ASA I-II grubu 30 olgu rastgele 2 gruba
ayrildi. Grup P’ye anestezi indiiksiyonundan 1 saat 6nce plasebo ilac
(B kompleks vitamin), grup K’ya ise kaptopril 12,5 mg tablet verildi.
Indiiksiyonda tiim hastalara IV olarak 2,5 mg/kg propofolii takiben
0,1mg/kg cisatrakuryum ve 1 mcg/kg remifentanil uygulandi.
Anestezi idamesi ise 7-15 mg/kg/saat propofol ve 0,25-0,50mcg/kg/dk
remifentanil infiizyonu ile saglandi. ila¢ dozlar1 ortalama arter
basinct (OAB) 60-70 mmHg olacak sekilde ayarlandi. ndi. Operasyon
boyunca ve postoperatif 1 saat kalp atim hizi (KAH), sistolik arter
basinct (SAB), diastolik arter basinci (DAB), OAB ve periferik
oksijen satiirasyonu (SpO;) degerleri kaydedildi. Operasyonun
30’uncu dakikasinda operasyonu yapan cerraha cerrahi alan kalitesi
fromme skalasina gore degerlendirildi. Anestezi siiresince kullanilan
ortalama propofol infiizyon dozu ve ortalama remifentanil infiizyon
dozu kaptopril grubunda ileri diizeyde anlamli1 olarak diisiik bulundu
(p<0.001). Gruplar arasi1 karsilastirmada OAB degerleri kaptopril
grubunda plasebo gruba kiyasla diisiik olup, istatistiksel olarak ileri
diizeyde farkli bulundu (p<0.001.Sonu¢ olarak operasyon oncesi
verilen 12,5 mg kaptopril kontrolli hipotansiyon uygulamasinda
kullanilan propofol ve remifentanil dozlarinda anlamli diismeye sebep

olmustur.

Anahtar kelimeler: Kontrollii hipotansiyon,kaptopril,tiva



ABSTRACT

Coskun, L. The investigation of the efficiency of captopril in
potentiating controlled hypotension with TIVA, preoperatively in
Endoscopic Sinus Surgery. Eskisehir Osmangazi University
Faculty of Medicine,Medical Speciality Thesis in Department of
Anaesthesiology Reanimation,Eskisehir,2006.In this study, we
investigated anestetic dose requirement, hemodynamic parameters,
quality of surgical field and perioperative probable side effects are
compared with plasebo for evaluation. 30 subjects of ASA I-II are
randomly seperated to two groups. Group P has been given placebo 1
hour before anestetic induction. Group C was given captopril 12,5 mg
tb. In induction, all patients have been given 2,5 mg/kg propofol
intravenous, then 0,1 mg/kg cis-atracurium and 1 mg/kg remifentanyl.
For maintenance, 7 -15 mg/kg/hour propofol and 0,25- 0,50
ug/kg/minute Remifentanyl infusion have been administrated. The
dosage of drugs was set up in order to keep mean arterial pressure
between 60-70 mmHg. During the operation and postoperative 1 hour
long, heart beat rate, systolic arterial pressure, diastolic arterial
pressure, mean arterial pressure and periferic oxygen saturation
points are recorded. At the 30. minute of the operation, the surgeon
was asked the surgical field quality according to fromme scale. In the
captopril group, the mean propofol infusion dose and the mean
remifentanyl infusion dose has been found to be very sinificantly
lower than placebo group(p<0.001). The degrees of mean arterial
pressure was very significantly lower in the captopril group than
placebo groupe (p<0.001). As a resoult preoperative 12,5 mg.
Captopril was found to be significantly lowering the dosage of
propofol and remifentanyl in controlled hypotension.

Key Words:Controlled hypotension,captopril,tiva
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1. GIRIS VE AMAC

Endoskopik siniis cerrahisi (ESC) gibi Kulak-Burun-Bogaz
operasyonlarinda kontrollii hipotansiyon uygulanmasi tercih edilen
bir yontemdir . Kontrollii hipotansiyon kan basincinin elektif olarak
diisiiriilmesidir.Bu yontemin primer avantaji, cerrahi kan kayiplarinin
azaltilmas1 ve daha iyi bir cerrahi goriis alan1 saglamaktir (1).

Kontrolli hipotansiyon i¢in hastanin pozisyonu, ventilasyonun
kontrolii yanisira, hizli ve kisa etkili vazodilatérler (sodyum
nitroprussid, nitrogliserin), beta blokerler (propranolol, esmolol),
ganglion blokerleri (trimetafan), yiiksek doz inhalasyon anestezikleri
(halotan, izofluran) gibi farmakolojik ajanlarda kullanilabilir (2).

Propofol ve remifentanil gibi yeni, kisa etkili anestezikler
kombine olarak total intravenoz anestezide siklikla kullanilmakta,
1tliml1 bir hipotansiyon olusturmaktadir (3, 4, 5).

Antihipertansif tedavide siklikla kullanilan kaptopril ilk
bulunan oral Anjiotensin Donistiiriici Enzim (ADE) inhibitoriidiir.
Preoperatif verilerek kontrollii hipotansiyon uygulanan olgularda
nitroprussid gereksinimini azaltarak yan etkileri azalttigin1 gdsteren
caligmalar mevcuttur (6, 7, 8).

Calismamizda Total Intravenéz Anestezi (TIVA) ile kontrollii
hipotansiyon yontemini kullanarak preoperatif verilen kaptoprilin,
TIVA ile olusturulan kontrollii hipotansiyonu potansiyalize etme
verimliligini arastirdik. Bunun i¢in, anestezik ajan doz gereksinimi,
hemodinamik parametreler, cerrahi alan kalitesi (fromme kanama
skoru skalas1 ile degerlendirilerek) ve perioperatif olas1 yan etkileri

plasebo ile karsilagtirarak degerlendirmeyi amacladik.



2.GENEL BILGILER

Giiniimiizde endoskopik siniis cerrahisi kronik siniizit, nazal
polipozis, papilloma ve sec¢ilmis malign tiimorlerin standart tedavisi
olarak kullanilmaktadir (9).

Operasyonun amacit; dogal mukosilier temizleme
mekanizmasini restore etmek, siniislerin drenajint ve havalanmasini
saglamak, miimkiin oldugu kadar normal anatomiyi korumaktir (10).

Endoskopik siniis cerrahisi i¢in kulak-burun-bogaz uzmanlari
rijit endoskop kullanirlar ve ESC ciddi komplikasyonlara yol agabilir;
Optik sinir hasarina bagli bilateral korliik, frontal lob yaralanmasi,
orbital hematom, BOS sizintisina eslik eden menenjit, ¢ift gérme ve
korliikk, o6lime sebep olabilen anterior serebral arter hasari rapor
edilmistir. Bu komplikasyonlar cerrahi sirasindaki asir1 kanama ile
siklikla iliskilidir. Komplikasyonlarin ana nedenlerinden birinin
cerrahi sahanin sinirli goriinebilirligi olduguna dair literatiirde goriis
birligi vardir (10, 11, 12).

Intraoperatif goriintiiniin gelistirilmesi, kanamanin azaltilmas1
bir anestezist icin ESC sirasinda onemli bir gorevdir.

Kanamanin azaltilmasi, 6zellikle etmoid ve sfenoid siniislerde
cok Onemlidir. Buralardaki minimal kanama bile amaglanan
cerrahinin tamamlanmasini engelleyebilir. Kanamay1 en aza indirmek
icin lokal vazokonstriktdr enjeksiyonu, basin yukar1 kaldirilmasi,
kontrollii hipotansiyon teknikleri uygulanmaktadir (13).

Kontrollii  hipotansiyon kan basincinin elektif olarak
diigiiriilmesidir. Kan basincinin istemli olarak azaltilmasi metodlari
arasinda uygun hasta pozisyonu, pozitif basin¢li ventilasyon ve
hipotansif ajanlarin uygulanmasi vardir. Pozisyon verme, selektif
olarak yarada kan basincin1 diisiirmek i¢in cerrahi bdlgenin
yiikseltilmesidir. Pozitif basinc¢li vantilasyona eslik eden toraks ici
basing yiikselmesi vendz doniisii, kardiyak debiyi ve ortalama kan
basincini azaltir (1).

Hipotansif ajanlar arasinda; sodyum nitroprussid (14),



Nitrogliserin (15), Nikardipin (16), gibi vazodilatorler, Beta
blokerler (17) Labetalol gibi alfa ve beta adrenerjik blokerler (18),
Inhalasyon anesteziklerinin yiiksek dozlar1(13), gibi cesitli
yaklasimlar kullanilmaktadir. Ancak bu yaklasimlar esit oranda kabul
gormez. Her hipotansif teknigin kendine gore cesitli dezavantajlari
vardir. Vazodilatorlere rezistans, refleks tasikardi, rebaund
hipertansiyon, sodyum nitroprussid verilisi sirasinda siyaniir
intoksikasyonu ve tasiflaksi, esmolol kullanan hastalarda myokardial
depresyon olasilig1 vardir. Inhalasyon ajanlarinin yiiksek dozlari da
anesteziden uyanmay1 ve taburculugu geciktirebilir (17).

Kontrollii hipotansiyon anestezisinde anlamli bir avantaj, kan
kaybinin azaltilmasi, cerrahi sahanin daha 1iyi goriintiisii, kan
transfiizyonuna azalmis ihtiya¢ ve cerrahi siirenin kisalmasidir (19).
2.1 Hipotansiyonun organlara etkisi

Serebral kan akimi, ortalama kan basincinin 60-130 mmHg
degerleri arasinda otoregiile edilir; 60mmHg altinda, otoregiilasyon
bozulur. Kan basinct 50 mmHg altina diiserse serebral kan akimi
yeterli oksijen tasiyamayarak, serebral hipoksi belirtileri ¢ikabilir
(2).

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

Kardiak autput korundugu siirece fizyolojik 6li bosluk artmaz.
Ancak pozisyon ve/veya yiiksek havayolu basinci etkisi ile kardiak
outputta diisme oldugunda o6lii bosluk ve sant artarak PCO,
yiikselmesi, PO, diismesi olabilir. Bu nedenle solunumun kontroli
gerekir(2).

Renal arteriyollerin istirahat tonusu zaten diisiik oldugu ig¢in,
hipotansif ilaglarla belirgin bir genisleme olmaz ve bobrek kan akimi
korunur. Hipotansiyon sonrasi gelisen bobrek yetmezligi, siddetli

refleks arterioler spazma bagli olup, daha c¢ok hipovolemik



hipotansiyona baglidir. Sistolik kan basincinin 50-75 mmHg altina
diismesine neden olan kontrollii hipotansiyon glomeriiler filtrasyonu
azaltir, atilimi1 bobreklere bagimli ilaglarin etkisinde uzamaya neden
olabilir(2).

Hipotansiyon ¢ok siddetli olmadigi takdirde karaciger kan
akimi iyi korunur ve fonksiyonlarda énemli bir degi siklik olmaz(2).
2.2 Anjiotensin doniistiiriicii enzim inhibitorleri

Bu ilaglar kan basincin1 refleks tasikardi olusturmadan
periferik damar direncini azaltarak diisiiren vazodilatorlerdir (20).

ADE inhibitorlerinin farmakolojisi nispeten basittir ama etki
mekanizmalar1 bilinenden daha karisik olabilir. Anjiotensin [’in
anjiotensin II’ye doniisimiinii bloke etmekle, anjiotensin II’nin
olusturdugu vazokonstriksiyonu ve anjiotensin II’nin wuyardig:
sempatik sinir sistemi stimiilasyonunu onlerler (21).

ADE diger adiyla kininaz II’dir. Kininlerin (bradikinin ve
kalidin) yikimini saglayan bir enzimdir. Bu ilaclarin kan basincini
diisirmesinde, ADE inhibisyonuna bagli anjiyotensin diizeyi azalmasi
yaninda, ikincil olarak vazodilator endojen bir madde olan bradikinin
diizeyinin artmasinin katkisinin oldugu ileri siiriilmiistiir (22).

Kalp hizi, kalp debisi veya akciger wedge basinci iizerinde
gerek normal ve gerekse hipertansiyonlu kisilerde fazla bir degisiklik
yapmazlar. Refleks tasikardi olusturmazlar, kalp, beyin ve bobrek kan
akimini azaltmazlar (22).

ADE inhibitdrleri baskin olarak bodbreklerden temizlenir. Bu
yiizden, azalmis bobrek fonksiyonlari ADE inhibitdrlerinin plazma
klirensini azaltir ve bu hastalarda doz azaltilmalidir (23).

ADE inhibitorlerinin, beta blokdrlere ve diger sempatolitik
ilaclara gore hemodinamik etkilerinin 6zelligi ve yan tesirlerinin
nisbeten az olusu akimindan {istiinliikleri vardir. Glomeriiler
filtrasyon hizin1 (renovaskiiler hipertansiyon hari¢) azaltmazlar.
Kardiyovaskiiler hemodinamigin diizenlenmesine katkida bulunan

lokal ve refleks mekanizmalar:1 bozmazlar, hatta diizeltebilirler (22).



Serebral kan akiminin otoregiilasyonunun alt sinirint daha
diisiik kan basinci diizeyine kaydirirlar. Kan basincinin baroreseptor
kontrol mekanizmasinin duyarligint olumlu sekilde ayarlarlar. Bu
nedenle bu ilaglarin yaptigi kan basinci diismesi, tasikardi ve plazma
noradrenalin diizeyinde artma gibi refleks sempatoadrenal tonus
artmasina bagli semptomlara genellikle neden olmaz. Diger ilaclarin
bir kisminin yaptigr uyusukluk, zihinsel depresyon, glukoz ve lipid
metabolizmasinin bozulmasi, egzersiz kapasitesinde azalma ve hava
yollar1 rezistansinin artmasi ve hipovolemi gibi yan tesirler
olusturmazlar(22).

Bilateral renal arter darligi bulunan hastalarda akut bobrek
yetmezligi yapabilir. Bu durum muhtemelen glomeriil filtrasyon
hizinin angiotensin-II araciligiyla efferent arteriyol konstriksiiyonuna
bagimli olmasina ve ADE inhibisyonu ile bu kontroliin ortadan
kalkmasina baglidir (20).

Oksiiriik, ADE inhibitorlerinin sik yan etkisidir. Mekanizmasi
bilinmemektedir ama bradikinin veya substans B diizeylerinde artis
ve vagal lif stimiilasyonu olabilir (24).

Anjioddem nadir goriilir ve potansiyel olarak hayati tehdit
eden bir yan etkidir. Karakteristik olarak dudaklarin, dilin, agzin,
boyun, burun ve diger yiiz bolimlerinin lokalize sismesi vardir.
Bradikinin veya bir metabolitinin mekanizmada etkili oldugu
saniliyor (24).

Hastalarin %0,05’inden azinda notropeni olusur. Hastalarin
%1’inde deri dokiintiisii olur, makiilopapiiler dokiintii seklindedir
(24).

Kaptopril, iyi bilinen bir ADE inhibitoriidiir. Kimyasal olarak
peptid benzeri sentetik bir maddedir (D-3 merkapto-metilpropanolil-
I-prolin . Anjiotensin I’in Anjiotensin II’ye doniisiinii bloke ederken,
renin-anjiotensin-aldosteron sistemini bozar ve hemodinami {izerine
etkisini azaltir. Kan basinci diiser ama kalp ritmi refleks olarak

artmaz. Periferik damar direnci diismesine ragmen kalbin



pompaladigi kan hacmi bariz olarak degismez (15, 22).

Oral verildiginde hizla emilir ve biyoyararlanimi %75
civarindadir. Plazma tepe konsantrasyonuna 1 saatte ulasir ve yari
omrii yaklasik 2 saattir (23).

[lacin ¢ogu idrarla atilir. %40-50’si degismeden, gerisi
kaptopril disiilfit dimerleri ve kaptopril-sistein disiilfit olarak atilir.
Kaptoprilin oral dozu 6, 25-150 mg araliginda giinde 2-3 defada
verilir. Yiyecekler kaptoprilin bioyararlanimin1t %24-30 azalttig1 i¢in
yemeklerden en az 1 saat dnce verilmelidir (23).

2.3 Propofol

Propofol (2,6-diisopropilfenol) iki isopropil grubunun
eklendigi bir fenol halkasindan olusur. Propofol suda ¢6ziinmemekle
birlikte, soya fasulyesi yagi, gliserol ve yumurta lesitini i¢ceren su-
yag emiilsiyonu seklinde % [I’'lik sulu c¢ozeltisi (10 mg/mL)
mevcuttur. Bu formiilasyon enjeksiyon sirasinda agriya neden
olabilse de, bu agr1 enjeksiyon Oncesinde lidokain enjeksiyonu veya
lidokain ile propofoliin karistirilmasiyla (18 ml propofol ile 2 ml
% 1°1ik lidokain) azaltilabilir (25).

Propofol genel anestezi indiiksiyonunda sadece intravendz
uygulama icin uygundur (25).

Etkisi hizli baslar. 2-2.5 mg/kghik dozu bir kol-beyin
zamaninda bilin¢ kaybina neden olur. Bu dozun etkisi 3-10 dk siirer
ve % 98 oraninda proteinlere baglanir. Hepatik metabolizma, suda
¢Oziinebilen ve bobrek yoluyla elimine edilen inaktif metabolitlerin
olusmasini saglar. Klirens hizinin (1.5-2.2 It/dk) hepatik kan akimini
asiyor olmasi, ilacin klirensine ekstra hepatik bir yolun da
(akcigerler) katkida bulundugunu telkin etmektedir Uyanma hizlidir.
Infiizyonun kesilmesinden sonra 30 dk icinde hasta yardimsiz ayakta
durabilir (26, 27).

Kardiyovaskiiler sistemi deprese eder, kardiyak output ve
sistemik vaskiiler diren¢ azalmasi ile kan basincini diisiiriir. Buna,

santral yolla sempatik aktiviteyi azaltic1 ve vagal aktiviteyi artirici



etkisi sonucu gelisen nabiz sayisindaki hafif azalmanin da katkisi
olabilir (26, 3).

Propofol indiiksiyon sonrasi enjeksiyon hizina, premedikasyon
uygulanip uygulanmamasina ve doza bagimli olarak solunum
depresyonu olusturur. Muskarinik reseptdrler iizerine direkt etkiyle
vagus aracilikli bronkokonstriiksiyonu o©nler. Kronik obstriktif
akciger hastalig1 olan kisilerde bronkodilatasyon olusabilir (28).

Ust hava yolu reflekslerinin, tiyopentale oranla propofol ile
daha iyi baskilanmasi, paralizinin olmadig1 durumlarda, entiibasyon
veya laringeal maske yerlestirilmesi sirasinda yararli olabilmektedir
(25).

Propofol serebral oksijen tiiketimi (CMRO;), serebral kan
akimi (CBF) ve intrakranial basinct (ICP) azaltir; ayrica ilacin
uygulanmasina eslik eden sistemik arter basinci diisiisii de, serebral
perfiizyon basincini anlamli derecede azaltabilir (29).

Propofol ile saglanan anestezi indiiksiyonuna nadiren eksitator
motor aktivite eslik edebilir. Bu ila¢ bir antikonviilzandir ve status
epileptikusun sonlandirilmasinda etkindir (29).

Propofol ile indiiksiyonda enjeksiyon agrisi, myoklonus, apne,
arteriel kan basincinda diisme ve nadiren enjeksiyon yapilan damarda
tromboflebit gibi yan etkiler goriilebilir (28).

Histamin salinima neden olmaz. Hepatik, renal veya
hematolojik parametrelere etkisi goriilmemistir. Bulanti, kusma,
basagrisi, huzursuzluk gibi postoperatif yan etkileri azdir. Hatta
antiemetik 6zelligi oldugu kabul edilir. Laringoskopi ve entiibasyona
hemodinamik yaniti kontrol altina alabilir (26).

Premedike edilmemis eriskinde indiiksiyon dozu % 1’lik
soliisyondan 2.0-2.5 mg/kg’dir. Altmis yas iizerinde doz gereksinimi
giderek azalir. Cocuklara biraz daha biiyiikk doz vermek (2.5-3.5
mg/kg) gerekir. Yiizde 1’lik soliisyonu cerrahinin tipi ve birlikte
kullanildig: ilaca bagli olmak iizere, 3-15 mg/kg/saat hizda infiize

edilebilir (26).



2.4 Remifentanil

Farmakodinamik ozellikleri fentanil ve tiirevlerine benzeyen
tipik bir p-opioid reseptor agonistidir (30).

Remifentanil, p opiyat reseptorlerine direkt etkisi olan yeni
sentetik bir opiyattir. Kan ve doku esterazlariyla hizlica inaktive
edilmesi, etki siiresinin ¢ok kisa olmasina sebep olur. Context-duyarl
yart Omrii, (inflizyonun sonlandirilmasindan sonra plazma ilag
konsantrasyonunun %50’sine inmesi i¢in gereken siire) infiizyon
siiresinden bagimsiz olarak c¢ok kisadir (3-4 dk). Bu ozellikleri
sayesinde dozun etkiye gore titrasyonu kolaylasir ve etkilerinden
ayilma uzamadan ¢ok yiiksek dozlarin kullanimina izin verir (31).

Remifentanilin major metaboliti, karbosiklik asitir. Baglanma
caligmalari, bu metabolitin afinitesinin, ana bilesiginkinden 800-2000
kat diisiitk oldugunu gostermistir (32).

Remifentanilin metabolizmasinin hizli olmasi, geleneksel
opioidlere gore daha yiiksek dozlarda verilmesine olanak saglar.
Fentanil gibi diger opioidlerin standart dozlar1 ile karsilastirildiginda
hemodinamik stabilite daha iyidir (33).

Yaslilarda ilacin etkisi daha yavas baslamaktadir; daha kii¢iik
bir dagilim hacmi ve daha diisiik klirens bulunma egilimi vardir. Bu
farkliliklardan dolayr yas ilerledik¢ce doz azaltilmalidir. 65 yasin
tizerindeki hastalarin baslangi¢ yiikleme dozu %50 daha diisiik
tutulmali ve o hasta iizerinde gerektigi sekilde titre edilmelidir (34).

Geleneksel opioidler karacigerde metabolize olur.
Remifentanilin esteraza dayali metabolizmasi, farmakokinetik
ozelliklerini son organ yetersizliginden bagimsiz kilar. Karaciger ya
da bobrek yetersizligi oldugu belgelenmis hastalarda remifentanilin
farmakokinetik 6zelliklerinin degismedigi gozlemlenmistir (35, 36) .

Diger p -opioidleri gibi remifentanil de doza bagimli olarak
solunum depresyonu yapar. Ancak bu etki diger opioidlere gore daha
kisa siirelidir. Infiizyon yapilanlarda ilac kesildikten sonra 3-5 dakika

icinde spontan solunum geri doner (37).



Doza bagli olarak bradikardi, hipotansiyon, kardiak debide
diisme meydana getirir. Bu etkiler santral vagal aktivite artisi
sonucudur. Remifentanil 2 mcg/kg’lik dozlara kadar, sistemik kan
basinct ve kalp hizinda ¢ok az degisiklige neden olur (38)

Beyin kan akimi, kafa i¢i basinci ve beyin metabolizma hizi
izerindeki etkileri diger u -opioidlere benzer. Intrakraniyal
operasyonlarda giivenle kullanilmaktadir (39). Guy ve arkadaslari
anestezi indiiksiyonu (1mcg/kg/dk.) ve idamesinde (0,4 mcg/kg/dk.)
remifentanili kullandiklart otuz beyin cerrahisi hastasinda ortalama
5,6 saat siiren operasyon esnasinda klinik olarak anlamli intrakranial
basing artis1 olmadigini bildirmislerdir (40).

Bu ilacin olas1 dezavantajlar1 arasinda, liyofilize ilacin bir
diliie edici ile karistirtlmasi ihtiyaci, devamli infiizyon olarak
verilmesi, eger infiizyon kazara kesilirse, analjezik ve anastezik
etkilerin hizlica kaybolma riski, asir1 solunum depresyonu
olusturmadan operasyon sonrasi agriyi kontrol etmek icin gereken
uzun etkili opiat dozunun ayarlanmasinda gii¢liitk olabilir (31).

Farmakodinamik olarak, diger fentanil tiirevleri gibi ayni
spektrumda yan etkileri vardir. Yan etki profili icerisinde solunum
depresyonu, kas sertligi, bulanti-kusma ve kasint1 goriilebilir (41).

Remifentanilin potensi fentanilden az, alfentanilden fazladir.
Glass ve arkadaslari remifentanilin analjezik potensini alfentanilin 22
kat1 daha fazla, fentanile gore ise biraz daha az olarak ortaya
koymuslardir (38).

Terapotik olarak, analjezik, sedatif ve minimal alveoler
konsantrasyon (MAC) diisiiriicii 6zellikleri vardir (41).

Hem terapotik hem de toksik etkileri naloksan ile geri
dondiiriilebilir. Remifentanil o kadar kisa etkilidir ki, klinik
kullanimda naloksana gerek kalmaz. Remifentanilin temizlenmesi
normal hepatik kan akimindan birka¢ kat daha yiiksektir ve karaciger
veya bobrek yetmezligi ile degismez ciinkii esteraz metabolizmasi

vardir (41).
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Remifentanilin formiilasyonunda glisin oldugu ic¢in (bir
inhibitér norotransmitter) intratekal kullanim1 onaylanmamistir.
Propofol ile kombine edildiginde, remifentanil cerrahi sirasinda etkili
derin analjezi, stabil anestezik kosullar, kullanim kolayligi ve
beklenen hizli ayilmay:1 saglamaktadir (42).

2.5 Tiva

TIVA, oksijen ve hava karisimiyla ventile edilen hastalarda
sedatif- hipnotik, opioid ve kas gevseticilerin intravendz yolla
infiizyon seklinde kombine olarak kullanilma teknigidir. Geleneksel
inhalasyon anestezisine karsi1 alternatif bir yOntem olarak
kullanilmaktadir. Volatil ajanlarin tekrarlanan uygulamalarinin toksik
olmasi, oda havasinin kirlenmesi gibi olumsuz etkileri gdze alinarak
orta ve uzun siireli cerrahilerde 1.V anestezik ajan kullanimi giderek
artmaktadir. Bu yontemde amac¢ intravendz ajanin infiizyon, dagilim,
metabolizma ve atilim oraninda bir denge olusturularak siirekli bir
plazma konsantrasyonu saglamak ve cerrahi boyunca dengeli,
giivenilir ve kaliteli bir anestezi olusturmaktir(43, 44, 45).

TIVA, inhalasyon anestezisine gore kardiyovaskiiler stabiliteyi
daha iyi korudugu, tam ve hizli derlenme sagladig: ileri siiriilerek son
zamanlarda yaygin olarak kullanilmaktadir. Giiniimiizde TIVA
uygulamasinda etki siirelerinin kisa olmasi nedeniyle hipnotik olarak
propofol, analjezik olarak da remifentanil tercih edilmektedir(44,

45).
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3.GEREC VE YONTEM

Bu arastirma  Eskisehir Osmangazi  Universitesi  Tip
Fakiiltesinde, merkezi ameliyathanede, ESC yapilacak 18-55 yas
arasi, 30 hasta iizerinde yapildi.

Hastane etik komite onay1(12.06.2006, 393) ve hasta izinleri
alindiktan sonra genel anestezi altinda ESC yapilacak 18-55 yas arasi
ASA I ve ASA II grubu 11 kadin, 19 erkek olmak iizere 30 hasta
porospektif, plasebo kontrollii planlanan caligsmaya dahil edildi.
Kardiyorespiratuar ve serebrovaskiiler hastaligi olanlar, koagiilasyon
sistemini etkileyen ila¢ alanlar (Aspirin vb.), bradikardisi olanlar,
kontrolsiiz hipertansiyonu, anemisi, karaciger ve/veya bobrek
fonksiyon bozuklugu olan hastalar calismaya dahil edilmedi.

Operasyonu planlanan hastalar ile bir giin 6nceden goriisiilerek
anamnezleri alindi ve fizik muayeneleri yapildi. Operasyon Oncesi
hastalara premedikasyon uygulanmadi.

Operasyon Oncesi donemde, bulunduklar1 serviste iken, rastgele
secilen hastalarin 15’ine kaptopril 12,5 mg (Grup K), diger 15’ine ise
plasebo ila¢ (Grup P) operasyondan 1 saat dnce oral olarak verildi.

Operasyon odasina alinan hastalarin elektrokardiogrami (DII ve
V5 derivasyonlar1), kalp atim hizi (KAH), non-invaziv yodntemle
sistolik (SAB), diastolik (DAB) ve ortalama arter basinglar1 (OAB),
parmak probu ile periferik oksijen satiirasyonu (SpO;), Siemens SC
6002 monitdrii kullanilarak monitorize edildi. Damar yolu agildiktan
sonra 1000ml %0.9 NaClI solusyonu takilarak ilk saat 10ml/kg, ikinci
saat 6ml/saat seklinde infiizyona baslandi. Bazal degerler
kaydedildikten sonra tiim hastalara IV olarak 2,5 mg/kg propofol
verilerek bilin¢ kaybolmasini takiben 0,1mg/kg cisatrakuryum ve
Imcg/kg remifentanil uygulandi. Yeterli siire beklendikten sonra
endotrakeal entiibasyon yapildi.

Anestezi idamesi ise 7 - 15 mg/kg/saat propofol ve 0,25-
0,50 mcg/kg/dk remifentanil infiizyonu ile saglandi. Beraberinde 6

It/dk %50 O; ve %50 hava karisimi, 8 - 10 ml/kg tidal volim ve %50
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hava karisimi, 8 - 10 ml/kg tidal voliim ve 10-12/dk frekans ile
kontrollii solunum siirdiiriildii. Entiibasyon sonrasi hastalarin idrar
cikisini takib etmek amaciyla foley sonda takildai.

Hedeflenen kan basincina (OAB 60-70 mmHg arasinda olacak
sekilde) ulagsmak i¢in Once remifentanil, yeterli olmadiginda da
propofol kademeli olarak iist doza c¢ikarildi. Ust dozlara ¢ikilmasina
ragmen 2’ser dakika ara ile oOlg¢iillen iki degerinde hedeflenen
basin¢gtan yiiksek oldugu durumda perlinganit inflizyonu agilarak
arteriel basin¢ diisiiriilldii. Perlinganit infiizyon doz araligi 0,25-3
mcg/kg/dk olarak planlandi.Hedef basinca ulasildiginda infiizyon
kapatildi.

Operasyon boyunca; indiiksiyon Oncesi(kontrol deger),
indiiksiyon sonrasi, entiibasyon sonrasi, insizyon sonrasi, insizyondan
itibaren 5. , 15. ve 30. dakikalarda KAH, SAB, DAB, OAB ve SpO;
degerleri noninvazif olarak ol¢iilip kaydedildi. Operasyonun 30.
dakikasinda operasyonu yapan cerraha cerrahi alan kalitesi fromme

kanama skoru skalasina gore degerlendirildi. (Tablo3. 1)

Tablo 3.1: Fromme skalasina gore kanama skoru.

0 -Kanama yok, ideal cerrahi saha

1-Hafif kanama, aspirasyon gerektirmeyen

2-Hafif kanama, aralikli aspirasyon gerektiren, cerrahi sahayi tehdit etme

etmeyen miktarda

3- Hafif kanama, sik aspirasyon gerektiren, aspirasyondan birka¢ saniye sonra

cerrahi sahayi tehtid eden kanama

4- Orta kanama, sik aspirasyon gerektiren, aspirasyon durdugu anda cerrahi

sahayi tehtid eden kanama

5- Siddetli kanama, siirekli aspirasyon gerektiren, aspirasyonla
temizlenemeyecek diizeyde olup, cerrahi sahayi1 ciddi olarak tehtid eden

kanama
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Kanama skoru O (kanama yok) ile 5 (siddetli kanama) arasinda
puanlanarak degerler kaydedildi.

Operasyon sonunda total idrar c¢ikist kaydedildi. Ayrica
anestezi ve cerrahi siireleri kaydedildi. Anestezi indiiksiyonunun
baslangicindan, hastanin ekstiibe edilmesine kadar gecen siire
“anestezi siiresi”, cilt insizyonunun baslangicindan son siitiir atilana
kadar gecen siire “cerrahi siire” olarak kabul edildi. Son cilt siitiirii
konulurken propofol ve remifentanil sonlandirildi. Operasyon
siiresince kullanilan remifentanil ve propofol infiizyon dozlari
kaydedildi.

Operasyon bitiminde ekstiibasyonu takiben hastalar derlenme
tinitesine alindi. Tiim hastalara yiiz maskesi yoluyla 6-8 It/dk O;
uygulandi. Derlenme iinitesinde KAH, SAB, DAB, OAB, Sp0;
degerleri  monitorize edilerek (Mindray [I’M-9000 monitor
kullanilarak) 15 dakikalik araliklarla ol¢iim yapildi. Hastalar
derlenme iinitesinde 1 saat boyunca hemodinamik parametreler ve
olas1 yan etkiler acisindan takib edildiler.

Veriler SPSS 13. programi kullanilarak analiz edildi. Gruplar
aras1 degerlendirmede T-Test, kategorik verilerde ki kare ve Fisher
exact ki kare ve Fisher exact ki kare testi kullanildi. Degisik
zamanlardaki Ol¢iimlerin testinde iki yonli varyans analizi, farkli
Olciimlerin saptanmasinda tukey POSTHOC testi kullanildi. Degerler
ortalama + standart sapma (ort £ SS)olarak verilmistir. P>0,05 fark
yok, p<0,05 fark var, p<0,01 6nemli diizeyde fark var, p<0,001 ileri

diizeyde fark var.
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4. BULGULAR
Hastalarin yas, cins, kilo, cerrahi ve anestezi siireleri standart
sapmalar ile birlikte Tablo4.1’de goriilmektedir. Dermografik veriler
acisindan gruplar arasinda istatistiksel bir fark bulunmamaistir.

(p>0.05)

Tablo 4.1: Gruplarin dermografik verileri ile anestezi ve

operasyon siireleri (ort = SS).

Grup P Grup K
N 15 15
Yas (yil) 36,66 + 12.85 44.0 + 12.52
Cins (Kadin / Erkek) 6/9 5/10
Kilo (kg) 70.20 + 13.59 64.60 + 10.54
Operasyon Siiresi(dk) 53.20+£12.41 50.86 £ 14.69
Anestezi siiresi(dk) 71.00 £ 14.04 67.33 £15.79

Anestezi siiresince kullanilan propofol infiizyon dozu plasebo
ilac grubunda 11.38 mg/kg/saat ortalama dozunda kullanilmasina
ragmen, kaptopril grubunda 7.12 mg/kg/saat ortalama dozunda
kullanilmistir.Bu bulgularla kaptopril grubunda plasebo gruba kiyasla
propofol tiiketimi ileri diizeyde anlamli olarak diisiik bulundu
(p<0.001). (Sekil 4.1:)

Grup P: 11.38 = 1.20 mg/kg/h

Grup K: 7.12 £ 0.68 mg/kg/h
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Sekil 4.1; Intraoperatif ortalama propofol infiizyon dozu.

Anestezi siiresince kullanilan ortalama remifentanil infiizyon
dozu kaptopril grubunda ileri diizeyde anlamli olarak diisiik bulundu
(p<0.001 (Sekil 4.2.)

Grup P: 0.40 £ 0.03 ug/kg/dk.

Grup K:0.29 + 0.08 ug/kg/dk.

0,4

0,35

mcg/kg/dk Ooé:;
0,2

0,15

0,1

0,05

O<

Grup P Grup K
Remifentanil

Sekil 4.2; Intraoperatif ortalama remifentanil infiizyon dozu.
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Sekil 4.3; Perioperatif ortalama arter basin¢larinin gruplara gére dagilimu.

Tablo4.2:

gruplara gore dagilimi:

Perioperatif ortalama

arter

basing degerlerinin

Grup P Grup K

Indiiksiyon 6ncesi (1.0) 92.73 + 6.20 84.33 + 6.41
Indiiksiyon sonras1 (1.S) 69.00 + 5.70 64.80 + 3.07
Entiibasyon sonrasi 85.00 £ 10.61 70.33 £4.90
(Ent.S)

Insizyon sonrasi (Ins.S) 84.66 + 9.76 68.00 + 5.08
5. dk. 72.60 £ 6.82 66.86 + 3.88
15. dk. 68.26 + 3.48 65.13 +3.91
30. dk. 66.66 + 2.43 65.46 £ 2.85
Ekstiibasyon dncesi 79.13 £5.01 73.20 +£3.82
(Eks.O)

Ekstiibasyon sonrasi 95.20 £7.75 82.33+£4.95
(Eks.S)

Postoperatif 15. dk. 101.60 £9.13 84.06 £5.04
Postoperatif 30. dk. 103.53 + 10.84 86.60 £ 4.96
Postoperatif 45. dk. 101.86 + 11.52 89.60 £5.16
Postoperatif 60. dk. 102.26 £ 9.50 88.20 £4.70
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Plasebo grubunda OAB intraoperatif olarak indiiksiyon Oncesi
(kontrol) degerine gore entiibasyon ve insizyon sonrasi donemler
haric ileri diizeyde anlamli diisiik tespit edildi (p<0,001). Entiibasyon
ve insizyon sonrasit donemlerde de indiiksiyon Oncesi degerlere gore
diisiik olmakla birlikte istatistiksel olarak fark goriilmedi(P>0.05).
Ekstiibasyon sonrasi Olciimlerde kontrol degerine gore istatistiksel
olarak anlamli hafif yiikseklik tespit edildi (p<0.05). Postoperatif
takiplerinde ise o©nemli derecede anlamli yiiksek tespit edildi
(p<0.01).(Sekil 4.3)

Kaptopril grubunda intraoperatif olarak OAB kontrol degerine
gore ileri diizeyde anlamli diisiik bulundu(p<0.001). Ekstiibasyon
sonrasi ve postoperatif takibinde kontrol degere yakin
seyretti(p>0,05). Post operatif 45. dakikada kontrol degere gore hafif
yiikseklik  goriilmekle  birlikte  istastistiksel olarak anlaml
degildi(p>0.05). (Sekil 4.3)

Gruplar arast karsilastirmada kontrol, Indiiksiyon sonrasi
Entiibasyon sonrasi, insizyon sonrasi, ekstiibasyon Oncesi,
ekstiibasyon sonrasi ve postoperatif 1 saatlik takip boyunca OAB
degerleri kaptopril grubunda plasebo gruba kiyasla diisiik olup,
istatistiksel  olarak ileri diizeyde farklt  bulundu(p<0.001).
Insizyondan sonraki 5. ve 15. dk’larda ise onemli derecede farkli
diisiik olarak bulundu (p<0.05). Insizyon sonrasi 30’uncu dakikada
her iki grup arasinda fark tespit edilemedi(p>0.05).(Sekil 4.3).

Kaptopril grubunda hedeflenen ortalama arter basincina
insizyon sonrasi ulasilirken, plasebo grupta insizyon sonrasi 15.

dk’da hedeflenen degerlere ulagilabildi. (Sekil 4.3)



Perioperatif Kalp Atim Hizi Ortalama Degerlerinin
Gruplara Goére Dagihmi
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Sekil 4.4; Perioperatif KAH ortalama degerlerinin gruplara gore

dagilimai.
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Tablo 4.3: Perioperatif kalp atim hizit ortalama degerlerinin

gruplara gore dagilimi(ort+SS).

Grup P Grup K

Indiiksiyon &ncesi (1.0) 78.00 £ 10.13 68.20 £4.90
Indiiksiyon sonras1 (1.S 66.93 £8.70 62.20 £5.59
Entiibasyon sonrasi 72.60 £ 10.66 66.66 £5.57
(Ent.S)

Insizyon sonrasi (Ins.S) 69.26 +10.85 63.66 +6.00
5.dk 67.66 £9.78 60.93 +5.68
15. dk 67.00 £9.70 60.33 + 6.90
30. dk 66.13 +11.12 58.86 +6.41
Ekstiibasyon dncesi 69.60 £ 9.47 63.00 £ 6.42
(Eks.O)

Ekstiibasyon sonrasi 76.80 £ 11.05 67.13 £6.50
(Eks.S)

Postoperatif 15. dk. 78.60 +£10.14 70.73 £6.39
Postoperatif 30. dk. 78.86 £ 10.50 71.06 £6.31
Postoperatif 45. dk. 78.80 £9.24 69.06 + 7.84
Postoperatif 60. dk. 77.66 £ 7.86 69.66 + 6.14
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Plasebo grupta entiibasyon sonrasi donem haricinde kalp atim
hizi kontrol degere gore ileri diizeyde diisik seyretti (p<0.001).
Entiibasyon sonrasi ise KAH’nda kontrol degere gore diisiis olmakla
birlikte istatistiksel olarak anlamli derecede farklt bulunmadi
(p>0.05). Ekstiibasyon sonras1 ve postoperatif takip boyunca kontrol
degerlere yakin seyretti(p>0.05). (Sekil 4.4)

Kaptopril grubunda entiibasyon sonrasi, insizyon sonrasi ve
ekstiibasyon oncesi donemler haricinde kalp atim hizi kontrol degere
gore ileri diizeyde diisiik seyretti (p<0.001). Bu donemlerde kontrol
degere gore hafif derecede farkli diisik bulundu (p<0.05).
Ekstiibasyon sonrasi ve postoperatif takip boyunca kontrol degerlere
yakin seyretti(p>0.05). (Sekil 4.4)

Gruplar arasi karsilastirmada kaptopril grubunda kalp atim hiz1
indiiksiyon Oncesi donemde ve postoperatif 45. ve 60. dakikalarda
plaseboya gore cok onemli derecede diisiiktii (p<0.01). Indiiksiyon,
entiibasyon, insizyon ve ekstiibasyon sonrasi kaptopril grubunda
disiik seyretmekle birlikte istatistiksel olarak anlamli bulunmadi
(p>0,05) . Intraoperatif olarak 5. 15. 30. dakikalarda, ekstiibasyon
oncesinde ve postoperatif 15. ve 30. dakikalarda 6nemli derecede

disiik seyretti(p<0.05). (Sekil 4.4)

Perioperatif SpO2 ortalama degerlerinin gruplara gére dagilimi

——Grup P
——Grup K
102
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S 8
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92 - w ‘
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Sekil 4.5; Perioperatif SpO, ortalama degerlerinin gruplara gore

dagilimi.
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Tablo 4.4: Perioperatif SpO, ortalama degerlerinin gruplara

gore dagilimi(ortxSS).

Grup P Grup K

Indiiksiyon oncesi (1.O) 99.00 + 1.30 08.66 + 1.17
Indiiksiyon sonras1 (I.S) | 99.06 + 1.03 98.02 +0.77
Entiibasyon sonrasi 99.20 +1.03 98.46 £ 0.77
(Ent.S)

Insizyon sonrasi 99.13 £ 1.03 99.20 £ 0.77
(Ins.S)

5. dk. 98.80 £ 0.94 99.20 £ 0.77
15. dk. 98.86 £ 0.83 99.20 £0.77
30. dk. 98.80 £ 1.08 98.80 £0.77
Ekstiibasyononcesi 98.73 £0.70 98.60 +£0.98
(Eks.O)

Ekstiibasyonsonrasi 97.53 £1.30 97.20+1.14
(Eks.S)

Postoperatif 15. dk. 97.66 £ 1.23 98.46 £ 0.91
Postoperatif 30. dk. 98.33 £ 1.1 98.66 £ 1.06
Postoperatif 45. dk. 98.06 = 1.57 97.40 £2.26
Postoperatif 60. dk. 98.40 £ 1.05 98.00 £ 1.30

Gruplar arasi1 karsilastirmada
periferik oksijen satlirasyonu kaptopril grubunda anlaml

(p<0.05).

disiik tespit edildi

boyunca periferik oksijen

Higbir

godstermedi  (p>0.05).
diismedi. (Sekil 4.5)

hastada satiirasyon

indiiksiyon sonrasi

donemde
olarak
Bunun disinda peroperatif donem
satiirasyonu gruplar arasinda farklilik

%90’ 1n altina
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Tablo 4.5: Yan etkiler ve kanama skoru(intraoperatif).

Disritmi 2 -
Cerrahi Alan Kalitesi 2.13 2.06
Perlinganit Ihtiyaci 6 0

Grup P’de 2 olguda Intraoperatif olarak atropinle tedavi
gerektiren bradikardi olustu. Grup K’ da bradikardi yasanmadi.
Gruplar aras1 fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05).
Hedeflenen kan basincina ulasabilmek i¢cin Grup P’de 6 olguda
perlinganit ihtiyaci oldu. Grup K’da ek hipotansif ajan kullanilmadi.
Aradaki fark onemli derecede anlamli bulundu (p<0.05). Cerrahi alan
kalitesi bakimindan gruplar arasi fark tespit edilmedi (p>0.05). Tim

olgularda saatlik idrar ¢ikis1 1 cc/kg iizerinde seyretti (Tablo4.5).

Tablo 4.6: Yan etkiler(postoperatif).

Grup P(n:15) Grup K(n:15)
Disritmi - -
Bulanti 2 2
Kusma 1 1
Titreme 2 2
Oksiiriik - 2
Rebaund Hipertansiyon 3 0

Post operatuar bulanti- kusma ve titreme oranlari benzer olarak
gerceklesti. Grup K’da 2 olguda kisa siiren Oksiiriik tespit edilirken,
Grup P’de tespit edilmedi. Gruplar arasi1 fark istatistiksel olarak
anlamli  bulunmadi (p>0.05). Grup P’ de 3 olguda rebaund
hipertansiyon tespit edilirken, kaptopril grubunda gdzlenmedi.
Aradaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (p>0.05). (Tablo
4.6)



22

5. TARTISMA

Kaptopril grubunda entiibasyon sonrasi, insizyon sonrasi ve
ekstiibasyon oncesi donemler haricinde kalp atim hizi kontrol degere
gore ileri diizeyde diisiik seyretti (p<0.001). Bu donemlerde kontrol
degere gore hafif derecede farkli diisik bulundu (p<0.05).
Ekstiibasyon sonrasi ve postoperatif takip boyunca kontrol degerlere

Intraoperatif kanama sadece ortalama arter basincina bagh
degildir. Kan sistem bozuklugu, trombosit fonksiyonu, miikoz
membrandaki kan damar dagilimi1 kanamada etkili faktorlerdir (46).

Bazi arastirmacilara gore, kapiller kanama Endoskopik siniis
cerrahisi i¢in en yiiksek oOnemliliktedir (47). Kapiller kanama,
kapiller kan dolasiminin yogunluguna ve dokulardaki kapiller
dagilimina gore tespit edilir. Kapiller kan dolasimi, arteriyel kan
basincin1  azaltarak ve lokal vazokonstriksiyon uygulayarak
azaltilabilir (46).

ESC’de kiigiik diizeydeki kanamalar bile ameliyat sahasindaki
calismay1 zorlastiracagindan, kansiz bir alan elde etmek icin kan
basincinin kontrollii bir sekilde diisiiriilmesi gerekmektedir.

Kontrollii hipotansiyon kan kaybin1 azaltmada ve cerrahi
kosullar1 diizeltmede intra operatif bir teknik olarak kabul
gormiistiir(6, 14, 46, 48, 49, 50).

Kontrollii hipotansiyon sirasinda OAB siklikla intraoperatif
kanamay1 degerlendirmek i¢in kullanilir. Darius Cincikas ve Juozas
Ivaskevicius, 1997’de S.Maune ve arkadaslarinin 6298 ESC girisimini
inceledigini ve yazarlarin kontrolli hipotansiyon uygulamaya
basladiktan sonra intraoperatif kanamanin %38 azaldigini,
intraoperatif kanamaya bagli hemotransfiizyon sayisinin anlaml
O0lciide azaldigim1i (% 1,7’den- % 0’a) belirlediklerini ifade
etmektedirler (15).

Praveen ve ark. Chan ve ark.’nin maksiler segmental osteotomi
sirasinda, ortalama arter basincinin preoperatif basincin en az

%80’ine indirilmesinin kan kaybinit %41 azalttigin1 gosterdigini ifade
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etmislerdir. Kendi caligsmalarinda ortalama arter basincini 70-75
mmHg tutarak kan kaybinda kontrol grubuna goére %45 azalma tespit
etmislerdir (19).

Hipotansif anestezinin spesifik hedef basinctan Ote hastanin
preoperatif kan basincina godre ayarlanmasi tavsiye edilmektedir.
Sadece cerrahi alandaki kanamay1 azaltacak kadar ve cerrahi islemin
yararlanmak istedigi siire i¢inde uygulanmalidir. Hastanin normal
OAB’ndan %30 daha diisiik OAB, ASA 1 sinift hastalar1 i¢in en az 50
mmHg ve yaslilar i¢cin en az 80 mmHg olacak sekilde dnerilmektedir
(51).

OAB’nin 60 mmHg’ nin altina disiiriilmesinin, orta diizeyde
hipotansiyona gore daha az kan kaybina sebep olduguna dair hi¢bir
kanit yoktur. Muhtemelen kardiovaskiiler komplikasyonlarin riskini
artiracaktir. Bu yiizden kontrollii hipotansiyon, deneyimli bir
anesteziste ihtiya¢ duyar. Ozellikle kontrollii hipotansiyon ile risk-
yarar degerlendirmesi i¢in biiyiik randomize ve prospektif caligsmalar
halen gereklidir.

Calismamizda OAB’n1 60-70 mmHg arasinda tutarak orta
diizeyde hipotansiyon uyguladik ve hi¢bir hastada ciddi komplikasyon
gozlemlemedik. Plasebo ila¢ verilen grup da 2 vakada intraoperatif
atropine yanit veren bradikardi gozlemledik. Bunun remifentanilin
yiiksek dozlara ¢ikilmasi sonucu gerceklestigi diisiiniildii. Kaptopril
grubunda higbir olguda peroperatif bradikardi gézlenmedi.

Kontrollii hipotansiyonun giivenirligi iyi tanimlanmaistir.
Praveen ve ark. (19) Enderby’nin raporunda 9107 hastalik serisinde
%0,1’in altinda mortalite, Larson’un 7930 vakalik serisinde mortalite
oranini %0,29 olarak buldugunu ifade etmektedir.

Klaus F.Jakobi ve ark. (47) Yaptiklar1 c¢alismada J.M.Leigh’in
kontrolli hipotansiyona bagli mortalite ve iskemik organ yetmezligi

oranini %0,02-%0.06 olarak ifade etmislerdir.
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Fromme skalasina gore (14) cerrahi alan kalitesi 2-3 puan iken
en iyi ESC kosullarinin olustugu diisiintilmektedir. Tireli ve ark. (3)
TIVA’nin kanamay1 remifentanil-propofol ile en efektif teknik olarak
azalttigini bildirmislerdir. Wormald, Peter J. ve ark. (5) TIVA ile
Kontrollii hipotansiyon uygulamasini, inhalasyon anesteziklerinden
sevofloran ile karsilastirmislar ve daha iyi cerrahi goriis alam
saglandigin1 yayinlamislardir.

Calismamizda TIVA ile kaptopril grubunda ortalama puan
2.06, plasebo ila¢ grubunda ise 2.13 olmus ve her iki gruptada sadece
minimal intraoperatif kan kaybi olup, oldukca iyi cerrahi kosullar
saglanmistir.

Christian-S.Degoute ve ark.’nin (17) remifentanil - propofol
bazlh kontrolli hipotansiyon uyguladiklari caligsmalarinda
remifentanil 0,25 -0,5 mcg/kg/dk, poropofol 120 mcg/kg/dk infiizyon
hiziyla kullanilmis ve ek bir hipotansif ajan kullanmadan hedef
sistolik kan basinct olan 80 mmHg basinca ulasmislardir.
Calismamizda Remifentanil doz araligi ayni olmakla birlikte
hedeflenen basinca ulasabilmek i¢in propofol dozu Christian - S.
Degoute ve ark.’nin uyguladiklar1i dozun iistiine yiikseltilmesine
ragmen plasebo ila¢ grubunda 6 hastada (%40) ilave hipotansif
ajana ihtiya¢ duyulmustur. Kaptopril grubunda ilave antihipertansif
ajan ihtiyaci olmamaistir.

Propofol ve remifentanil bazli TIVA entiibasyona ve cerrahi
uyariya yanitin kontroliinde etkili bir anestezik tekniktir ve ayni
zamanda anesteziden hizli uyanmay1 saglar.

Wilhelm W. ve ark.’nin yaptigi bir ¢alismada propofol-
remifentanil kombinasyonu 5 farkli hipnotik-opioid kombinasyonuyla
karsilastirilmis ve trakeal entiibasyona hemodinamik yanitta en iyi

oldugu gosterilmistir (52).
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Her ne kadar TIVA ile entiibasyon ve cerrahi uyariya yanit
hemodinamik yodnden stabil seyretsede, caligsmamizda plasebo ilac
grubunda hedef basinc¢tan sapildigi ve yiiksek dozlara ¢ikilma
zorunlulugu dogdugu gorilmiistiir. Kaptopril uygulanan grupta ise
ciddi doz artirimi1 cogu vakada gerekmedi, hatta bazi olgularda
azaltildi. Bu bulgular McCarthy ve ark. (53) ve Yates AP. ve ark.’nin
(54) sonuglariyla da uyumlu idi.

McCarthy ve ark. Kaptoprilin 12,5 ve 25 mg dozlarini
sublingual olarak trakeal entiibasyondan 25 dk Once vermisler ve
entiibasyona hemodinamik yaniti degerlendirmislerdir. Plaseboya
kiyasla arteriel kan basinci ve kalp hizinda anlamli diisiis tespit
etmisler ve kaptoprilin preoperatif kullanimini tavsiye etmislerdir.

Yates AP. ve Hunter DN. (54) preoperatif verilen ACE
inhibitorii enaprilin trakeal entiibasyon ve cerrahi stimiilasyona olan
hemodinamik yanit1i degerlendirdikleri c¢alismalarinda perioperatif
kardiovaskiiler stabilitenin saglanmasinda yardimci olabilecegi
sonucuna varmislardir.

Basarili bir endoskopik siniis cerrahisi i¢in optimal goriis
onemlidir. Giiniimiizde sadece kan basincinin degil, ayni zamanda
disiik kalp hizinin (60/dk’nin altinda) kanamayi azaltmakta roli
oldugu da vurgulanmaktadir (55). Propofol-remifentanil kullanarak
TIVA’nin sunulmasiyla bir¢ok bakimdan ESC’de hemodinamik
ihtiyaclar1 tam karsilayan bir anestezi teknigi olusturulmustur. TIVA
uygulamasinda, ilaclarin kardiovaskiiler sistemi inhibe edici etkileri
kan basinci ve kalp hizini birlikte diisiirerek, kanamanin azalmasini
saglayabilir. Leopold H. ve ark. (4) endoskopik siniis cerrahisinde
propofol-remifentanil bazli TIVA ile isofluran-alfentanil bazl
geleneksel dengeli anestezi yontemini karsilastirdiklari

calismalarinda intravendz anestezi grubunda daha iyi cerrahi kosullar
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saglamigslardir. Kan basincit gruplar arasinda fark gostermemistir.
Bununla birlikte, intraventz anestezi grubunda kalp atim hizi1 daha
diisiik olmustur. Hedeflenen kan basincina ulagmada dengeli anestezi
yonteminde %37, intraven0z anestezi grubunda % 9 hastada ek
antihipertansif kullanma ihtiyac1 duymuslardir. Benzer sonucglar
bir¢ok calisma ile de gosterilmistir (9, 13, 56).

Renin-anjiotensin sistemi anestezi ve operasyon sirasinda
aktive olur. ADE inhibitorleri ile tedavi, anestezi ve operasyona karsi
gelisen sempatik cevabi kiintlestirir veya yok eder. ADE inhibitorii
kontrolli hipotansif anestezide diger hipotansif ajanlara olan ihtiyaci
azaltir (57).

Woodside ve arkadaslari (6) kontrollii hipotansiyonu
nitroprussidle uygulamislar ve  kaptoprilin anestezi Oncesi
verilmesiyle vazodilatator doz ihtiyacinin iki kat azaldigini1 rapor
etmislerdir. Buna ilave olarak rebaund hemodinamik degisiklikler,
katekolamin veya aldosteron artislarida gézlenmemistir. Ayni sekilde
Cundrle I. ve ark. (7) Nitroprussid ile kontrolli hipotansiyon
uygulamislar ve preoperatif 25 mg captopril verilmesinin nitroprusid
doz ihtiyacini en az %60 azalttigin1 belirtmislerdir.

Darius Cincikas ve Juozas Ivaskevicius (15) nitrogliserin ile
yaptiklar1 kontrolli hipotansiyonda preoperatif verilen kaptoprilin
nitrogliserin doz ihtiyacini, (0,79 £ 0,34mg/kg/dk) praven ve
arkadaslarinin oOnerdikleri dozdan (2-8 mg/kg/dk) anlamli olarak
diisiik bulmuslardir.

Tohmo H. ve arkadaslar1 (58) Kraniotomi operasyonlarinda
ADE inhibitérii olan enalapril’i premedikasyonda kullanmislar ve
laringoskopi ve trakeal entiibasyona hipertansif yanitin
engellendigini, post operatif yogun bakim iinitesinde ortalama arteriel
basincin plaseboya kiyasla daha diisik ve daha stabil oldugu,
ortalama arteriel basincin plaseboya kiyasla daha diisiik ve daha
stabil oldugu, ortalama nitroprussid infiizyon hizinin plaseboya

kiyasla yaridan fazla azaldigini ifade etmiglerdir.
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Calismamizda plasebo ilag grubunda propofol 11.38
mg/kg/saat, remifentanil 0.40 mcg/kg/dk ortalama dozunda
kullanilmasina ragmen, kaptopril grubunda propofol 7.12 mg/kg/saat,
remifentanil 0.29 mcg/kg/dk ortalama dozunda kullanilmistir. Bu
bulgularla, remifentanil dozunda %27, propofol dozunda ise %37
azalma saglanmistir.

Plastik, maksillofasiyal, kulak, burun ve bogaz cerrahisi gibi
kontrolli hipotansiyon sonrasi kan basincinin hizla normale
donmesinin reaksiyoner kanamaya neden olabilecegi durumlarda
nispeten yavas olarak baslayan ve normal kan basing¢larina yavas
donen orta dereceli hipotansiyon gerekir. Kan basincinin normal
degerler altina diismesi ile katekolamin salimi1 artar, renin-
anjiotensin-aldosteron sistemi aktive edilir ve kan basmci normale
dondiiriilmege calisilir (2).

Hipotansif anestezi sonrasi rebaund hipertansiyonun 6nlenmesi
icin, Pash T. ve ark. (8) <c¢alismalarinda preoperatif kaptopril
kullanmislar ve kaptoprilin rebaund hipertansiyonu Onledigini ve iyi
bilinen beta blokerlere alternatif olabilecegini belirtmislerdir.

Calismamizda, operasyon sonrasi bir saatlik takip boyunca
kaptopril grubunda, plasebo gruba gore arteriel basin¢ degerlerinde,
ciddi yiikselmeler goriilmedi. Kontrol grubunda 3 hastada rebaund
hipertansiyon gdzlenmesine ragmen, kaptopril grubundaki hastalarin
hicbirinde operasyon Oncesi degerlerin %20-25 iizerine
yiikselmemistir.

Woodside ve ark.(6) Sodyum nitroprussid ile kontrolli
hipotansiyon olusturduklar1 ¢alismalarinda preoperatif kaptoprili 3
mg/kg dozunda uygulamislardir. Yiiksek doz kaptoprile ragmen
arteriel basingta anlamli diisiis olsa da hicbir hastada uyanikken
hipotansiyon belirtileri goriilmemistir. Ayrica genel anestezi

uygulamasindada klinik olarak anlamli ciddi diismeler olmamistir.
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Calismamizda, benzer sekilde operasyon 6ncesi verilen 12,5 mg
kaptopril indiiksiyon Oncesi ortalama arter basin¢larinda plasebo ilag
verilen gruba gore istatistiksel olarak anlamli diisiis saglamakla
birlikte hastalarin hi¢ birinde hipotansiyon gozlenmedi. Arteriel
basing degerleri operasyon siiresinde ve postoperatif takibinde
plasebo grubuna gore diisiik seyretti. Intraoperatif takibinde kaptopril
grubunda tiim hastalarda insizyon sonrasi1 5. dakikada hemodinamik
stabilite saglanip, hedef ortalama arter basincina ulasildi. Ilave
hipotansif ajan ihtiyaci olmadi. Plasebo grupta hemodinamik stabilite
saglamak icin daha yiiksek anestezik ajan infiizyon hizlarina, %40
olguda ise ek hipotansif ajana ihtiya¢c duyuldu ve hedef basing
degerlerine ortalama 15. dakikada ulasilabildi.

Bircok c¢alisma kontrollii hipotansiyonun cerrahi kan kaybini
%50’ye kadar azalttigini gostermekle birlikte, bazi calismalar
azaltmadigini rapor etmektedirler (59).

Klaus Jakobi ve Ark.’nin (47) yaptiklar1 calisma da
nitroprussid ile kontrollii hipotansiyon uygulanmis ve intraoperatif
kan kaybi1 ve kan basinct arasinda korelasyon olmadigi, hatta
ortalama kan basincinin 70’in altina diisiirilmesiyle kan kaybinin
artabilecegi sonucuna varmislardir. Calisma sonucglarinin fromme ve
schindler ve arkadaslarinin sonuglariyla uyumlu oldugunu ifade
etmislerdir.

ESC’de kontrollii hipotansiyon uygulamasini inceleyen bilimsel
calismalar ¢ok degildir ve sunulan veriler bazen celiskilidir. Bizim
klinik pratikteki gézlemimize gore cerrahi saha goriintiisii ortalama
arter basincinin azaltilmasiyla iyilesmistir. Operasyon dncesi verilen
kaptopril cerrahi kosullar1 etkilemezken, anestezik ajan gereksinimini
azaltmistir. Operasyon sirasinda ve operasyon sonrasi hemodinamik

stabiliteye katkist olmustur.
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6.SONUC

Operasyon Oncesi verilen 12,5 mg kaptopril ESC’de kontrollii
hipotansiyon wuygulamasinda ayni1 arteriel basing degerlerine
ulasabilmek i¢in kullanilan propofol ve remifentanil dozlarinda
anlaml1 diismeye sebep olmustur.

Tim olgularda cerrahi alan kalitesi bakimindan tatminkar sonug
elde edilip, gruplar arasi1 fark tespit edilmemistir. Kaptopril ile
kontrollii hipotansiyonda belirlenen hedefe daha kisa siirede ulasilip,
ilave hipotansif ajana ihtiya¢ duyulmamistir. Kaptoprile veya
kontrollii ~ hipotansiyona  ait, herhangi «ciddi yan  etkiye
rastlanmamistir. Kontrollii hipotansiyon sonrasi postoperatif rebaund
hipertansiyona plasebo grupla karsilastirildiginda kaptopril grubunda
rastlanmamast anlamli bulunmustur. Kaptopril premedikasyonunun
peroperatif hemodinamik stabiliteye katkis1 olmustur.

Sonu¢ olarak, ESC’de kontrolli hipotansiyon uygulamasinda
kaptoprilin preoperatif medikasyonda uygun bir ajan oldugu ve

giivenle uygulanabilecegi kanisina varildi.
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