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1. GIRIS VE AMAC

Yogun Bakim Unitelerinde (YBU) Mekanik Ventilatdre (MV) bagl hastalarin tedavi
uyumunu arttirmak, anksiyete ve agriyr azaltmak icin sedatif ve analjezikler kullanilir (1).
Hedef sedasyonun takibi gereklidir. Yetersiz veya asir1 sedasyon hasta iizerinde zararl etkiler
olusturabilir. Yetersiz sedasyon hastalarda hipertansiyon, tasikardi, rahatsizlik, hipoksi,
hiperkapni ve ventilatorle bogusma gibi belirtiler ile kendini gosterir. Asir1 sedasyon ise
hipotansiyon, bradikardi, koma, solunum depresyonu, ileus, renal yetmezlik, ventz staz ve
immiinsiipresyon gibi istenmeyen durumlar olusturabilmektedir (2,3). Sedasyon siresinin
uzamasinin ventilator ile iligkili pnomoni gelisimi i¢in de risk faktori oldugu ileri
stiriilmektedir. Hastalarin iyilesme siirecindeki gecikmeler mekanik ventilasyon, yogun bakim

Unitesi ve hastane yatig siiresini uzatarak hastane maliyetini arttirmaktadir (4,5).

Sedatif veya analjezik ilag uygulamasinda ideal olan uygulama diisiik dozda baslanarak
ihtiyaca gore doz artinmina gitmektir. Asir1 doz riskini azaltmak i¢in de diizenli araliklarla
ilag uygulamasinda ve biling durumunun degerlenmesinde yarar vardir. Ayrica en az 24

saatlik araliklarla biling durumunun degerlendirilmesi 6nerilmektedir (6).

Agri, yogun bakim hastalarinda tasikardiye, miyokardin oksijen kullaniminda artisa,
hiperkoagilabiliteye ve katabolizmanin artmasina neden olur . Bu durum Kklinik olarak
hastada yogun bir anksiyete, ajitasyon ve diger medikal sorunlara neden olabilir. Yogun
bakimda agr tedavisinde oncelikle narkotik ajanlar kullanilmaktadir. Fakat siklikla kullanilan
opioid analjeziklerin yarilanma omiirleri uzundur ve istenilen analjeziyi saglayacak dozlarda
ciddi yan etkiler (histamin desarji, hipotansiyon, solunum depresyonu, gastrointestinal yan
etkiler) olusturabilirler. Opiodler diisiik dozlarda analjezi saglarken anksiyoliz yapamazlar,

fakat yuksek dozlarda sedatif etkileri gortlur (7).

Yogun bakim iinitesinde mekanik ventilasyon tedavisi uygulanmakta olan hastalarda
sedasyon uygulanmasinda 2 yontem kullanilmaktadir. Birinci ve en sik kullanilan yontem;
sedasyon uygulamasina giin i¢i ara verilerek (giinliik sedasyon kesintileri yapilarak), hastanin

muayenesi sonrast klinik tablosuna ve sedasyon skorlarina gore sedatif ila¢ uygulanmasidir
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(5). Diger yontem ise doktor tarafindan hazirlanan sedasyon protokolunun sedasyon skorlari

kullanilarak hastanin hemsiresi tarafindan sedasyon uygulanmasidir.

Bu ¢alismanin amaci entiibe ve mekanik ventilatore bagli olan yogun bakim hastalarinda
giinliik sedasyon kesilmesi isleminin mekanik ventilatorde kalis siiresi, yogun bakimda kalis
stiresi, hastanede kalis siiresi, spontan solunum denemesinin (SSD) basarisi, morbidite ve
mortalite Uzerine olan etkilerini incelemektir. Elde edilen bulgularin sonucuna gore hastalara

uygulanan giinltik sedasyon kesintilerinin gtvenilirligi ve yapilabilirligi ortaya konulacaktir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Yogun Bakimda Sedasyonun Genel Ozellikleri

YBU’nde tedavi edilen hastalarda mekanik ventilasyon, endotrakeal entiibasyon, trakeal
aspirasyon, cesitli tanisal testler, mobilizasyon, transport gibi medikal uygulamalar sirasinda
gelisebilecek agri, korku ve anksiyetenin néroendokrinolojik stres yaniti siddetlendirerek
mortaliteyi ciddi olarak etkiledigi diisiiniilmektedir. Bu nedenle mekanik ventilatér destegi
gereken kritik hastanin bu uygulamalar: tolere etmesini ve tedavi siirecini en az hatirlamasini
saglamak amaciyla sedasyon ve gerekirse analjezi uygulamasi tedavi protokoliinde yer alan en

onemli basamaklardan biridir (8).

Sedasyon uygulanmasi ile korku ve anksiyetenin azaltilmasi, uyku bozukluklarinin
duzeltilmesi, ajitasyonun 6nlenmesi, mekanik ventilasyon ve endotrakeal tip, trakeostomi
kanlli gibi hava yolu ydnetimlerine adaptasyonun kolaylastirilmasi ve néromuskiiler blokaj
boyunca amnezi saglanmasi hastanin ‘ajitasyonunu ve anksiyetesini azaltarak’ tedavisini

kolaylagtirmaktadir (9,10).

Ancak uygulanan sedasyonun yetersiz veya asiri olmasi, kritik hastanin tedavi
strecinde istenmeyen durumlara yol acabilmektedir. Yetersiz sedasyon anksiyete ve
ajitasyonun artmasina yol agarak hastanin kendisini ekstiibe etmesi, vendz ve arteriyel
kateterlerini ¢ekmesi ve kendisine zarar vermesi gibi sonuglar dogurabilmektedir. Asiri
sedasyon ise solunum depresyonu, hipotansiyon, bradikardi, ileus ve ventz tromboemboli gibi
komplikasyonlara neden olmasinin yaninda, norolojik muayeneyi zorlagtirmakta ve akut
norolojik olaylarin fark edilmesini geciktirmektedir (11). TUm bunlarin yanmi sira, yogun
bakim hastalarinda hastaliklarin kritik déneminin hatirlanmasina bagli post-travmatik stres

sendromu gelismesi gibi asir1 sedasyonun uzun donem emosyonel etkileri de gortlebilir (12).

Uzun sure sedatif ve analjezik kullaniminin yoksunluk sendromuna neden olabilecegi,
bluyik oranda siirekli sedasyon uygulanmasi ve hastanin fiziksel olarak engellendigi
durumlarda deliryum sikliginda artis gozlenmistir. Ayrica diisik hemoglobin duzeyi, uzun
siiren ventilatér destegi ve yogun bakimda uzun siire kalmak da deliryum sikligim

artirmaktadir (13,14).

Yogun bakim hastalarinda giivenli tedavi uygulamalar1 ve konforun en uygun oldugu

sedasyon diizeylerini tanimlamak, bu diizeyi yakalayabilmek ve siirdiirmek temel amactir. Bu
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amaca uygun olarak uygun sedatif ajanin, uygun dozda, hastanin sedasyon diizeyinin stirekli

monitorizasyonu ile dizenli olarak ayarlanmasi gerekmektedir.

2.2. Sedasyonun endikasyonlari
Sadece anksiyolizis ve ajitasyon icin degil farkli endikasyonlar igin de

uygulanabilmektedir. Asir1 oksijen tiiketiminin azaltilmasi, kafa i¢i basing kontrolii gibi bazi

uygulamalarda sedatifler adjuvan olarak kullanilabilmektedir.(Tablo 1)

Tablo-1. Sedasyon Endikasyonlar:

Analjezi

Anksiyete

Dispne

Deliryum

Hasta bakiminin kolaylastirilmast
Stres yanitin sinirlandiriimasi

Asirt oksijen tiiketiminin azaltilmasi
Amnezi

Kafa i¢i basing kontrolii

Nobetlerin sayisinin azaltilmasi

Sedasyon uygulamalarinda istenilen sedasyon diizeyine ulasabilmek igin; oncelikle
hasta degerlendirilmelidir, gerekli sedasyon hedefi belirlenmelidir, analjezik ve sedatif segimi
yapilmalidir. Uygulanan sedatiflerden sonra hastanin sedasyon dizeyi yeniden

degerlendirilmeli, tedavinin seyri ve olast beklenmedik etkilere gore hareket edilmelidir.
2.3. Sedasyonun Degerlendirilmesi

Uygun sedasyon dizeylerini surekli olarak yakalayabilmek icin sedasyonun
degerlendirilmesinde pek cok yontem tanimlanmistir. Biitiin bunlara ragmen sedasyonu en
uygun dizeyde tutabilmek ve surdirebilmek olduk¢a zordur ve yogun bakim iinitelerinde

kabul gormiis altin bir standart yoktur (15).

2.3.1-Ramsay Sedasyon Skalas1 (RSS): Ramsay ve arkadaglari tarafindan 1974’te
tanimlanmistir.  (Tablo 2) Giinlimizde yogun bakim {initelerinde en sik kullanilan,
degerlendirilmesi basit bir skorlama sistemidir. Baz1 yazarlar tarafindan sedasyondan ziyade
bilinci degerlendirdigi disiiniilmiistiir (16). Ancak bazilar1 ise sedasyon uygulamalarinda

basarili olarak kullanilabilecegini bildirmistir (15).



Tablo-2.Ramsay sedasyon skalas1 (RSS)
Duzey Ozellik
1oeioinnnn Uyanik, tedirgin, ajite, huzursuz hasta
2 iiiiinnnins Uyanik, koopere, oryante ve sakin hasta
K R Sadece emirlere yanit veren hasta
i S Uyuyan, glabellaya vurmakla hizli yanit veren hasta
S SR Uyuyan, uyarilara yavas yanit veren hasta
S I Agrili uyarana yanitsiz hasta

2.3.2-Riker Sedasyon-Ajitasyon Skalas1 (SAS): Riker ve arkadaslari tarafindan

tanimlanmustir (17)

Skor Sif

Tablo-3 Riker sedasyon-ajitasyon skalasi (SAS)

Tanim

7 Tehlikeli ajite

Endotrakeal tiipii, kataterleri ¢eken, yatak kenarlarina ¢ikan,

personele vuran hasta.

6 Cok ajite

Uyarilara ragmen sakinlesmeyen, tlipli 1siran hasta.

5 Ajite

Tedirgin orta derecede ajite, oturmaya ¢alisan hasta

4 Sakin, koopere

Sakin, kolayca uyandirilabilen, emirlere uyan hasta

3 Sedatize

Zor uyandirilan, verbal uyaranla uyanan veya basit emirleri

yerine getiren hasta

2 Cok sedatize

Fiziksel uyaranla uyandirilan, emirlere uymayan iletisim

kurulamayan, spontan hareket eden hasta

1 Yanitsiz

Agrili uyaranla minimal yada yanitsiz emirlere uymayan,

[letisim kurulamayan hasta.

2.3.3-Motor Aktivite Degerlendirme Skalas1 (MAAS): SAS’dan uyarlanmistir ve

hastalar 7 kategoride tanimlanmistir. Yogun bakim tinitelerinde kullaniminda diger skalalarla

karsilagtirildiginda giivenilir ve uygulanabilir bulunmustur (18) (Tablo 4).




Tablo-4-. Motor aktivite degerlendirme skalas1 (MAAS)
Skor Simif Tanim

6 | Tehlikeli ajite Eksternal bir uyar1 olmaksizin endotrakeal tiipii, kataterlerini

¢eken,yatak kenarlarina ¢ikan, personele vuran hasta

5 |Ajite Eksternal bir uyar1 olmaksizin hareket eden,yatak disina ¢ikmaya

calisan, emirleri dinlemeyen hasta

4 |Huzursuz Eksternal bir uyar1 olmaksizin hareket eden, yatak carsaflarini

toplayan,emirlerini dinleyen hasta.

ve koopere
3 |Sakin Eksternal bir uyar1 olmaksizin hareket eden, amagli olarak,
ve koopere yatak ¢arsafini giysilerini toplayan, emirleri dinleyen
> |ismi Ismi séylendiginde yada dokunuldugunda gézlerini acan,
, oo kaglarini kaldiran, basini geviren, ekstremitelerini hareket ettiren
sOylendiginde
dokunuldugunda

yanit veriyor

1 |Sadece agrili Agrili uyaranla gbzlerini agan, kaslarini kaldiran, basini ¢eviren
Uyaranla yanit ekstremitelerini hareket ettiren hasta

veriyor

0 |Yanitsiz Agrili uyaranla hareket etmeyen hasta

2.4. Yogun Bakimda Sedasyon Teknikleri

Yogun bakim sedasyonunun baslica amaci korku, anksiyete ve ajitasyonu ortadan
kaldirarak sakin ama gevresi ile iletisim kurabilecegi bir biling diizeyi saglamaktir. Temelde

yogun bakim hastasinin sedasyonunda iki yontem gecerlidir.

2.4.1-Farmakolojik olmayan yontemler: Burada hastanin bulundugu mekanin

diizeni, renk se¢imi, 1siklandirilmasi, sakinligi gibi ¢evresel faktorler son derece dnemlidir.
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Saat, takvim ve personelin yaklasim bi¢imi yogun bakim hastasinda dezoryantasyonun
Ustesinden gelinmesine yardimci olur.

Yogun bakim personelinin 6zellikle hemsirelerinin hastaya karsi olan tutumlari, sozli
iletisimi ~ siirdiirmeleri, davranislarindaki hassasiyetde hastanin ortama uyumu ve
anksiyetesinin yatistirllmasinda son derece Onemlidir. Yogun bakim hastasinin tamamen
sedatize, hatta paralitik oldugu durumlarda Dbile algilamasinin  bulunabilecegi

unutulmamalidir.

2.4.2-Farmakolojik yontemler: Burada s0z konusu olan sedasyonun farkli
farmakolojik ajanlar ile saglanmasidir. Kritik hastada sedasyon icin kullanilabilecek ilag
secenegi cok fazladir. Burada ajan secimi genellikle yogun bakim hekimini tecriibesi ve altta
yatan hastalik sUrecine baglidir. Yogun bakim hastalarinda ilaglarin metabolizma ve
eliminasyon hizlar1 da siklikla degismistir. Bu agidan kritik hastanin sedasyonunda spesifik
ajanlarin seciminde ve doze edilmesinde son derece dikkatli olunmalidir. Yogun bakim
hastasini istenen sedatif etki agisindan monittrize etmekte gictir. Ayrica uyaranlarin
derecesi, agr1 ve diger ilaglarin uygulamalar1 da sedatif gereksinimini ve yanitini

degistirmektedir. ilag etkilesimleri de hastanin tedaviye duyarliligini degistirmektedir.

Sedatif/analjezik uygulamasinda ideal olan diisiik dozda baslanarak doz artirimina
gitmektir. “Asir1 doz” riskini azaltmak i¢in devamli veya dlzenli-araliklarla sedatif / analjezik
uygulamasinda yarar vardir. Ayrica en az 24 saat araliklarla mental durumun

degerlendirilmesi 6nerilmektedir (19).

Aralikli injeksiyonlar yerine siirekli infiizyon ile uygulanan sedasyon, daha sabit bir
sedasyon diizeyi sagladigindan, pek ¢ok iinitede tercih edilmektedir. Ancak surekli sedatif ilag
infizyonunun, mekanik ventilasyon ve yogun bakimda kalig siiresini uzattigi gosterilmistir
(11). Fakat sedasyonun ginlik olarak kesilip biling durumu ve solunum durumu
degerlendirilen hastalarin  yogun bakimda kalis sliresinin  kisaldigi, buna bagh
komplikasyonlarin azaldigi, psikolojik zarara yol agmadigi, post travmatik stres bozuklugu

semptomlarinin azaldigini gosteren bir ¢cok calisma mevcuttur (11,12).
2.5. Yogun Bakimda Kullanilan Sedatif ve Analjezik ilaclar

Belli standartlar olusturulmaya calisilsa da, her yogun bakim iinitesi kendi yapist ve
ihtiyaglarina gore farkli ajanlar kullanmaktadir. Uzun stireli inflizyon veya yliksek doz opioid,

benzodiazepin ve propofol uygulamalarinda eksiklik semptomlarmin ortaya c¢ikabilecegi
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hesaba katilarak dozun azaltilarak kesilmesi gereklidir. En Onemli nokta sedasyon ve
analjezinin esnek ve yonlendirilebilir olmasi, sonlandirildiginda hastanin kullanilan ilaglarin
etkisinden kisa siirede ¢ikabilmesi, gerektiginde tekrar kisa siirede istenen sedasyon ve
analjezi diizeyine ulasilabilmesidir. Ayrica kullanilan ilaglarin yan etkileri, diger ilaclarla

etkilesimleri, aktif metaboliti, birikici etkisi olmamali, ucuz ve kolay hazirlanabilir olmalidir

(20).

Bu ideal ozelliklerde ilag olmamasina ragmen, amaca gore yogun bakimda

kullanilacak ilag gruplar1 sOyledir;

Tablo-5 Farmakolojik Ajanlar
fla¢ Grubu Spesifik Ajanlar
Benzodiazepinler : Midazolam, Diazepam, Lorazepam
Barbituratlar : Fenobarbital, Pentobarbital
Anestetikler : Propofol, Ketamin, Etomidat
Santral Alfa-Agonistler : Klonidin, Deksmedetomidin
Noroleptikler : Klorpromazin, haloperidol
Antipsikotikler : Klorpromazin
Opioidler : Morfin, Kodein, Fentanil, Remifentanil, Alfentanil

2.5.1. Benzodiazepinler

Benzodiazepinler anksiyolitik olarak 30 yildan fazla bir stredir kullanilan ilaglardir.
Guvenlik sinirlar genistir ve oral alimda akut doz fazlaligi nadiren klinik sonuglar dogurur.

Benzodiazepinler minimal respiratuar depresyona neden olurlar. Opioidler ile
uygulandiklarinda solunum depresyonu riskleri artar.

Benzodiazepinler konvilziyon esigini arttirirlar ve ndbet kontroliinde kullanilabilirler.
Ayrica kas gevsekligi saglayip paralizi igin gerekli ndromuskuler bloker miktarini
azaltabilirler. Benzodiazepinlerin mental durum Uzerine etkileri anksiyeteyi azaltmaktan
sedasyon ve komaya kadar uzanir. Benzodiazepin antagonisti flumazenil bu etkilerin gogunu
geriye dondurebilir (21,22).

Benzodiazepinlerin en 6nemli 6zelliklerinden biri amnezi olusturmalaridir. Diisiinme

performansini etkilemeden uzun-donem hafizanin inhibisyonuna sebep olurlar. Bu inhibisyon
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Ozellikle yogun bakim hastalarinda hos olmayan olaylarin hatirlanmamasi agisindan son
derece Onemli bir avantajdir.

Midazolam yogun bakim sedasyonunda siklikla kullanilan suda ¢ozinurlugl en fazla
kisa-etkili benzodiazepindir. Bolus midazolamin santral kompartmandan disindaki
redistribusyona bagli olarak yar1t 6mrl ¢ok kisadir (20-30 dakika). Bu 6zellik midazolamin
yogun bakim Unitelerinde slrekli infuzyon kullanimina olanak saglar (23).

Yogun bakim sedasyonunda midazolam digsinda diger benzodiazepinler de

kullanilabilir. Diazepam ve lorazepam bunlara 6rnektir.

Benzodiyazepinler santral sinir sisteminde inhibitor bir mediyatér olan gama
aminobutirik asitin (GABA) etkilerini potansiyalize eder. GABA reseptor kompleksinin 3
protein subuniti (alfa, beta ve gamma) mevcut olup benzodiyazepinlerin baglandigi yer
gamma subunitidir. GABA resept0r aktivasyonu reseptordeki protein yapilarinda degisiklikle
bir iyon kanali olusturur. Klor iyonlarinin postsinaptik hiicre igine girisi sonucu normal
noronal fonksiyonu inhibe eden membran polarizasyon degisikligine neden olur
Benzodiyazepinlerin, hipnotik etkiyi kalsiyum iyon akisina bagli bir degisiklik sonucu
olusturdugu kabul edilmektedir .

2.5.1.1. Midazolam

Midazolam; kisa etki sureli, suda eriyebilen bir benzodiyazepindir. Kullanim
endikasyonlari i¢inde premedikasyon, genel anestezi induksiyonu ve idamesi, kisa diagnostik
ve endoskopik girisimler sirasinda siirekli sedasyon, rejyonel ve lokal anesteziye eslik edilen
bilingli sedasyon vardir. Yogun bakimda midazolamin strekli iv infuzyonu anksiyete ve
ajitasyondan korumayi saglar. Midazolam, uzamis sedatif etki gosteren uzun etkili
benzodiyazepinlere (diazepam, klordiyazepoksid, lorezepam) tercih edilmektedir (24,25).

Kimyasal formulu 8-kloro-6-(2-florofenil)-1-metil-4H-imidazo[1,5-a][1,4]
benzodiyazepin hidroklorid’dir.
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Sekil 1. Midazolamin Kimyasal Yapisi

Midazolam primer olarak karaciger mikrozomal oksidasyonla sitokrom P-450 enzimleri
ile metabolize olur. Temel metaboliti alfa-hidroksi midazolamdir. Midazolamin total dozunun
% 50-70 'i 24 saat iginde alfa-hidroksi metabolitine konjuge olarak idrarla atilir, plasentadan
gecebilir. Yasl, yeni dogan ve karaciger hastaligi olanlarda eliminasyon zamani1 uzamaktadir.
Midazolamin etkili minimum plazma konsantrasyonu 20-80 ng/mL arasindadir. 80 ng/mL
Uzerindeki konsantrasyonlarda sedasyon, kas gevsemesi, ataksi, amnezi g6zlenir. 100 ng/mL
Uzerindeki konsantrasyonlarda uyku olusur. Klinik etkiler midazolamin plazma
konsantrasyonu ile iligkilidir (26,27).

Midazolam, diisiik dozlarda anksiyolitik, amnezik ve sedatif etki olustururken, induksiyon
dozlarinda stupor ve biling kaybina neden olur . Midazolam doza bagimli olarak serebral
oksijen tiketim hizint ve serebral kan akimini azaltir. Kafa igi ve g0z i¢i basincini diisiirir .
Midazolam doza bagimli serebral hipoksiye karsi koruyucu etkiye sahip olup bu etki
tiyopentale gore daha az fakat diazepama gore daha gucludur.

Midazolam doza bagimli olarak solunum depresyonu olusturur. Bu etki iki yolla meydana
gelir. Santral sinir sisteminin depresyonuyla ve ayrica CO2 birikimine kars1 solunumsal yaniti
baskilayarak solunum depresyonu gelisebilir. Cok kicik midazolamin disiik iv dozlarinda
dahi apne gelistigi bildirilmistir. Bu nedenle dikkatli bir titrasyonla kullanilmalidir. Solunum
depresyonu etkisi kronik akciger hastaligi olanlarda daha ciddi seyreder (27,28).

Midazolam tek basina oldukga iyi hemodinamik etki saglar. Belirgin hemodinamik
degisiklik sistemik vaskuler rezistanstaki azalmadan kaynaklanan arteriyal kan basincindaki

azalmadir. Midazolam diger benzodiyazepinlere gore arteriyal kan basmcinda 6nemsiz
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derecede azalma yaratir, hipotansif etki minimaldir. Hipotansiyona ragmen midazolam ciddi
aortik stenozlu hastalarda bile etkili ve guvenli bir indiksiyon ajanidir (27,28).

Midazolam yaygin olarak yogun bakim hastalarinda sedasyon igin kullanilmaktadir, bu
amacla dozu 2-5 mg/saat (0.03-0.2 mg/kg/saat)’dir. Bazi durumlarda midazolam yogun
bakimdaki hastalarda 10-40 mg/saat gibi yiksek dozlarda kullanilabilmektedir. Bilincli
sedasyon uygulamalarinda 0.01-0.7 mg/kg dozlarinda intravenoz olarak kullanilabilir.
Midazolamin 6nemli bir sakincasi, anestezik etkisine duyarliligin kisiden kisiye oldukca fazla
degismesidir. Bu nedenle iv dozunun dikkatli titre edilmesi gerekir. Yaslilik, norolojik
hastaliklar, konjestif kalp yetmezligi gibi kronik hastaliklar, pulmoner rezervin azalmig
olmasi, midazolamda dozaj ve hiz uygulamasinin azaltilmasini gerektirir. Midazolam 0.1-0.15

mg/kg ‘in lizerindeki dozlarda solunum depresyonu oluturabilir (26).

Yan Etkileri ve Kontrendikasyonlar:

Sedatif dozlarda uzun streli verildiginde midazolamin olusturdugu en biiyiik problem
solunum depresyonudur. Ayrica agrili enjeksiyon (% 5), lokal iritasyon (% 2.6), tromboflebit
(% 0.4), bas agrist (% 1.5), bulanti1 (% 2.6) ve higkirik (% 3.6) yapabilir (26).

2.5.2. Propofol

Hizli metabolize olan, kisa etkili intravenoz genel anestezik ajandir. 1970 yilinda,
fenol derivelerinin hipnotik etkileri ile yapilan caligmalarda 2-6 izopropofol gelistirilmis ve
suda ¢dziinmemesi nedeni ile, baslangicta Cremophor EL solusyonu iginde hazirlanmistir. Ilk
kez 1977 yilinda klinikte kullanilmistir. Cremophor EL solusyonu, alerjik reaksiyonlara ve
enjeksiyon agrisina neden oldugu igin, 1983 yilinda %10 soya yag1 i¢indeki %1°’lik solusyonu
hazirlanmistir. Bu solusyonu nétral pH’dadir ve enjeksiyonu kolaydir. Propofol oda 1sisinda
yag seklinde bulunur ve herhangi bir koruyucu igermez. Propofol enjeksiyonu ile agri
olusabilir. El sirtindaki venlerin tercih edilmeyerek daha genis venlerin kullanilmasi,
enjeksiyon Oncesi lidokain kullanilmasi veya propofol solusyonuna lidokain eklenmesi ile bu

agr1 Onlenebilir (29).
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Sekil 2. Propofoliin Kimyasal Yapisi

Propofol, primer olarak hipnotik etkilidir. Propofolun etki mekanizmasi tam olarak
bilinmemekle beraber, gama-aminobutirik asid Gzerinden inhibitor nérotransmisyonu
hizlandirma yolu ile etkili olabilecegi diistiniilmektedir. Yiiksek lipid eriyebilirligi nedeni ile,
intravendz enjeksiyonun baglangicindan sonra, bir kol-beyin dolasim stresi olan 30-40 saniye
icinde hipnotik etkisi baglamaktadir (30).

Propofol, karacigerde glukuronid ve sulfat ile konjugasyon sonrasinda, suda
cOzUnebilen ve idrarla atilan inaktif bilesiklere cevrilir. Bobrek ve karaciger disfonksiyonu
olan hastalarda, propofolun farmokokinetik parametrelerinde anlamli degisiklik saptanmamasi
nedeni ile her iki grup hastada da glivenle kullanilabilmektedir (31).

Propofolun kardiyovaskiler sistem (zerine olan yan etkilerinin basinda sistemik
vaskiler rezistansta, kardiyak outputta ve On ylkte azalmaya bagli olarak arteriyel kan
basincinda diisme gelir. Bunlara ilave olarak propofol, sempatik aktivitede azalmaya neden
olarak ve diiz kas hiicresinde kalsiyum metabolizmasina direkt etki ederek vazodilatasyona
neden olmaktadir (32).

Barbituratlara benzer olarak propofol de ciddi solunum depresyonuna neden
olmaktadir. Propofolun indiiksiyon dozu sonrasinda siklikla tidal voliim azalmakta, takipne ve
%20-30 oraninda apne gelismektedir. Propofol laringeal refleksleri iyi derecede deprese
etmekte ve buna bagli olarak laringospazm, 6ksurik ve higkirik gérilmemektedir (33).

Propofol, 2,5 mg/kg dozunda verildiginde 90-100 saniye sonra hipnotik etkisi pik
diizeye ulasir. Hipnotik etkisi 2-2,5 mg/kg sonrasinda 5-10 dakika devam eder. Subhipnotik
dozlarda sedasyon ve amnezi yapar. Cerrahi prosedirlerde tek ajan olarak kullanilmasi
halinde farkinda olma gdrulebilir (32).

Propofol, serebral kan akimini, serebral metabolizmay1 ve Kkafa i¢i basincini azaltir.

Kafa i¢i basinci yuksek olan hastalarda, serebral perflizyon basincinda ciddi azalmalara neden
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olabilir. Tiyopentale benzer olarak akut iskemide serebral koruyucu etkiye sahiptir. Bu
durumun antioksidan 6zelliginden ileri gelmekte oldugu disiiniilmektedir. Ayrica glikoz
metabolizmasini yavaslatir ve 0zellikle diyabetik hastalarda laktat birikimini azaltarak néron
hasarimi 6nleyebilir (33).

Intraokuler basmci %30-40 oraninda azaltir. Subhipnotik dozlarda antiemetik etkilidir.
Postoperatif bulantinin Onlenmesinde 10 mg’lik bolus uygulamasi basarili sonug vermistir.
Propofol, non-depolarizan veya depolarizan néromuskaler ilaglarin, ndromuskiler blok yapict

etkilerini giclendirmez (33,34).
Yan Etki ve Kontrendikasyonlari

Enjeksiyon yerinde agri ve nadiren tromboflebit, myoklonik kasilmalar, solunum
depresyonu ve apne, arteriyel kan basincinda azalma gordlebilir. Propofol enjeksiyon agrisi,
orta zincirli yag iceren yeni preparatlarla daha az olmakla birlikte, enjeksiyon igin genis bir
ven kullanilmasi, propofolden dnce %]1°lik intravendz lidokain, opioid, kallikrein inhibitdru
verilmesi ile dnlenebilir. Hipotansiyon énemli yan etkilerden biridir. Asir1 doz kullaniminda
propofol kesilir ve semptomatik tedavi uygulanir. Antidotu yoktur. Propofol subjektif olarak
kendini iyi hissetme ve Oforiye neden olabildiginden, ilacin kotiuye kullanilabilecegi g6z

oniinde bulundurulmalhidir (34).

2.5.3. Deksmedetomidin

Deksmedetomidin, a2-reseptorlere klonidenden daha yiiksek afinitesi olan lipofilik
yeni bir a-metilol derivesidir. Perioperatif donemde gorulen pek ¢ok kardiyovaskiler cevabi
baskilayan sedatif, analjezik ve sempatolitik etkileri vardir.

Hastalar rahatsiz edilmedikleri donemde sedatize iken uyart verildigi taktirde
uyaniklik durumuna geger. Anksiyolitik ve analjezik etkilerinden dolayi intraoperatif
anestezik gereksinimini azaltmasi, postoperatif yogun bakim Unitesi ve diger yogun bakim
Unitelerinde yapay ventilasyon saglanan hastalarin sedatize edilmesinde yararli bir ajan olarak

kullanilmaktadir (35).
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Sekil 3. Deksmedetomidin Kimyasal Yapisi

Deksmedetomidin hidroklorid kimyasal olarak, (+)-4-(S)-[1-(2,3-dimetilfenil)etil]-1H-
imidazol monoklorid seklinde diizenlenmistir. Ampirik formili C17H16N2-HCI seklindedir.
Yapisal formiilii yukarida gosterilmistir (36).

flacin fazla miktarda ilk gecis eleminasyonuna ugramasi nedeniyle oral
biyoyararlanimi oldukga azdir. Subkutan veya im verilis sonrasinda deksmedetomidin hizla
absorbe edilir. Tek doz im verildikten sonra biyoyararlanim iv dozun yaklasik % 60"dir.

Presinaptik a2-adrenoseptorler uyarilmasi sempatik sinir sonlarinda norepinefrin
salinimini inhibe eder. Postsinaptik reseptorlerin a2 agonistler tarafindan aktivasyonu santral
sinir sistemindeki sempatik aktiviteyi azaltarak kan basincini ve kalp hizim1 azaltir. Bu etki
mekanizmasi ile sedasyon ve anksiyoliz olusturma ozellikleri agiklanir. Deksmedetomidin
spinal kordaki a 2-adrenoseptorlere baglanarak analjezi olusturur. Periferdeki a2B reseptorleri
orta boy kan damarlarinin vaskiler diiz kaslarinda bulunmaktadir. Intestinal motilite,
salivasyon ve gastrointestinal sivilarin sekresyonu kismen a2-adrenoseptorler tarafindan
dizenlenmektedirler. Bu reseptorlerin uyarilmasi sodyum ve sivi saliniminit artirir. Bu etki
dilirezis, hemostazis ve s1vi dengesini de igceren a2-adrenerjik agonistlerin etkilerinden biridir.
Bu etkiler; renin ve antidiliretik hormon saliniminin inhibisyonu, atriyal natriuretik faktor
salinimin uyarilmasi, adrenal steroid sentezinin engellenmesi ile birliktedir (35).

Deksmedetomidin kontrolli infuzyon cihazi kullanilarak uygulanmalidir. Dozu
kigisellestirilmeli ve arzulanan klinik etkiye gore titre edilmelidir. Yetigkin hastalar i¢in 5
veya 10 dk boyunca 1 pg/kg ik bir yiikleme infuzyonu ile baslatilmali, ardindan
0.2-0.7 pg/kg/saat'lik bir idame dozu verilmelidir. Deksmedetomidine uygulama 6ncesi %
0.9'luk sodyum klorur solusyonu ile sulandirilmalidir. Sulandirmadan sonra hemen

kullanilmali ve 24 saat gegmisse atilmalidir (37).
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Yan Etkileri ve Kontrendikasyonlari

Deksmedetomidin inflizyonu sirasinda en sik karsilasilan yan etkiler hipotansiyon,
hipertansiyon, bradikardi, bulanti, ag1z kurulugu ve hipoksidir. Deksmedetomidine kars1 asiri
duyarliligr olan kisilerde kontrendikedir. Deksmedetomidin 18 yas altindaki cocuklardaki

glvenirligi ve etkinligi a¢iklanmamustir (37).
2.5.4. Opioidler

"Opioid"”, "Narkotik analjezik", "Narkotik anestezik™ terimleri spesifik olarak opioid
reseptorlerine baglanarak opioid agonist etki gosteren ilaglar1 tanimlamak i¢in kullanilir
(40,41).

Opiodlerin 5 tip reseptorii vardir:

1) Mii (u) reseptorii: Supraspinal analjezi, solunum depresyonu, ofori ve fiziksel
bagimliliktan sorumludur.

2) Kappa (k) reseptori: Spinal analjezi, myozis ve sedasyondan sorumludur.

3) Sigma ({) reseptoru: Disfori ve halisiinasyondan sorumludur. Ayrica solunum ve
vazomotor merkezi stimule eder.

4) Delta () reseptorleri: Motor etkiler ve idrar retansiyonunda rolii oldugu
diistiniilmektedir.

5) Epsilon (g) reseptorleri: Hormonal etkilerden sorumlu tutulmaktadir (40,41).

Histamin salinmasi, sempatik tonusta azalma, vagal uyar1 ve miyokard depresyonu
sonucu hemodinamik etkiler ortaya ¢ikar. Doza bagimli olarak medulladaki vagus
cekirdeklerini uyarir ve bradikardiye neden olur, bu atropinle bloke edilebilir. Bradikardi,
venoz dilatasyon ve azalmis sempatik reflekse bagli olarak arter kan basinci siklikla diiser.
Koroner arter hastalarinda ve miyokard infarktiisii ge¢irmis hastalarda oksijen tiiketimini, sol
ventrikiil diastol sonu basincini ve dolayisiyla kalbin isini azaltir (40,41).

Mii (u) reseptor agonisti olan opioidler doza bagimli olarak solunumda depresyona
neden olurlar. Bu etki opiodin solunum merkezi iizerindeki direkt depresan etkisine baglidir.
Opiodler solunum merkezinin karbondioksite cevap verme yetenegini azaltirlar, bunun
sonucu olarak da apneik esik ve istirahat end-tidal karbondioksit seviyesini arttirirlar
(40,41).

Opioidler kas tonusiinii arttirarak ciddi rijiditeye neden olabilirler. Bu rijidite torasik
ve abdominal kas tonusundaki progresif artmayla karakterizedir. Hizl1 veya bolus enjeksiyon,
yuksek doz ve ileri yas kas rijiditesi olasiligini arttirir. Rijiditenin nedeni tam olarak

aciklanamamistir, ancak kaudat ¢ekirdekte dopamin yapiminda artma olabilecegi
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belirtilmistir. Kas gevseticileri ile azaltilir ya da 6nlenebilir olmasi kas liflerinde direkt etkiyle
olusmadigini gostermektedir. Genelde ilk bulgusu el bileginde fleksiyondur (39,41,42).

Morfin plazma ADH ve renin salgisini arttirarak idrar ¢ikisini azaltir. Fentanil
sufentanil ve alfentanil’de bu etki goériilmez. Tim opioidler genitodriner sistem diiz kaslarinda
kasilmaya neden olarak, detrusor kasi ve sfinkter tonusunun artmasiyla idrar retansiyonuna
neden olabilirler (40-42).

Opioidler kemoreseptor trigger zonu stimile ederek emetik etki gosterirler.
Gastrointestinal sistem (mide, pankreas ve barsaklar) salgilarini, mide ve barsak motilitesini
azaltir. Hem sistik kanal hem de oddi sfinkterinin tonusunu arttirarak safra bosalmasini
glclestirirler. Safra yollarindaki basing artisi naloksan ile kolayca antagonize edilir (42).

Butln opioidler pupillalarda konstriiksiyona neden olurlar. Bu etkilerine karsi higbir
zaman tolerans gelismez ve opioid zehirlenmesinin en iyi belirtisidir (39,42).

Tekrarlanan dozlarda kullanildiginda fiziksel bagimlilik gelisebilir, ilacin ani
kesilmesi veya antagonistinin verilmesi yoksunluk sendromuna neden olabilir. Opioidlere
kars1 siddetli ilag alma tutkusu ile karakterize psikolojik bagimlilik da gelisebilir (40,41).

Kontrendikasyonlari

1) Tam agonist bir opioidin agonist-antagonist 6zellikteki opioidle birlikte
kullanilmast

2) Kafa travmalari

3) KOAH ve Status astmatikus

4) Hipovolemi

5) Karaciger yetmezligi

6) Endokrin yetmezlikler

7) MAO inhibitori alanlar

8) Akut kolesistit, Prostat hipertrofisi, Glokom

9) Gebelik

2.5.4.1. Fentanil

Fenilpiperidinin sentetik bir derivesi olan fentanilin kimyasal ismi N (1-fentanil- 4-
piperidil) propionanilid“dir. Tedavi edici indeksi yiksektir. Morfinden 100-300 kez daha
glicliidiir ve yan etkileri daha azdir (39,43).

Etkisi 30-60 saniye iginde bagslar ve 30 dakika strer. Maksimum analjezik etki duzeyi

3-6 dakika icinde saglanir. Solunum depresyonu en fazla 5-15 dakika arasinda goriiliir.
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Tekrarlayan uygulamalarda ise eliminasyon yar1 6mrii uzayacagindan derlenme stiresi gecikir
(44,45).

Fentanil yagda ¢o6ziiniirliigii oldukga yiiksek bir ilag oldugundan kan-beyin bariyerini
hizla gecebilir (morfinden 156 kat fazla), dolayisiyla etki baglama stiresi kisadir, ancak adipoz
dokuda ve iskelet kas1 gibi inaktif dokularda biiyiik miktarlarda birikmesi yavas salinim etkisi
yapar. Bu durum fentanilin eliminasyon yar1 6mriiniin 2-4 saat olmasina yol agar (46).

Fentanil plazma proteinlerine %80 oraninda baglanir ve akcigerlerden ilk gecis
eliminasyonuna ugrar. Fentanil hem albumine ( %50), hem de alfa ve beta globulinlere
baglanir. Eliminasyon yar1 omrii albumin diizeyinin, hepatik kan akiminin ve mikrozomal
enzim aktivitesinin azalmasiyla artar. Fentanil esas olarak karacigerde N-dealkilasyon ve
hidroksilasyona ugrayarak metabolize olur. Primer metaboliti norfentanil’dir.

Fentanil esit dozdaki dolantin ve morfinden ¢ok daha cabuk ve daha kisa siireli bir
solunum depresyonu olusturur. Fentanilin histamin salic1 etkisi, bulant1 - kusma yapici etkisi,
bronkokonstriksiyon ve solunum yolu salgilarinda artis etkisi morfinden daha azdir, bu
nedenle astmatik veya bronkospastik hastada en iyi opioid analjezik ve anesteziktir (44,47).

Fentanil diisiik dozda (1-2 pg/kg) analjezi saglamak i¢in, 2-10 pg/kg dozda entiibasyon
sirasinda veya cerrahi uyaranlara karst olusan hemodinamik yaniti 6nlemek i¢in inhalasyon
anestezikleriyle birlikte, 50-100 pg/kg gibi yiksek dozda ise tek basina genel anestezi

saglamak i¢in kullanilir.
2.5.4.2. Remifentanil

Klinik kullanimi, 1996’da ABD’de onaylanan sentetik bir opioid ajandir.
Remifentanil, farmakodinamik 6zellikleri fentanil ve tiirevlerine benzeyen tipik bir p opioid
reseptor agonistidir. Nonspesifik esterazlar tarafindan metabolize edilmesi remifentanile diger
opioidlerden farkli bir farmakokinetik profil kazandirmaktadir. Ilacin iistiinliigii, viicuttan atan
organin islevine bagimli olmaksizin, klirensinin ¢ok hizli olmasinda ve dolayistyla etkinin ¢ok
hizli bir sekilde ortadan kalkmasinda yatmaktadir (48). BOylece analjezi gereken ortamlarda
cok kisa donemler i¢in ya da uzun bir donem boyunca, intraoperatif derin bir analjezi
saglayabilen, uyanmanin gecikmesi kaygisi olmadan dozu ¢ok kolay titre edilebilen bir opioid
ajandir..

Remifentanil proteine % 92 oraninda baglanir. Opioid baglanma c¢aligmalari,
remifentanilin p opioid reseptoriine afinitesinin gucl, £ ve x reseptorlerine afinitesinin ise
daha az oldugunu gostermistir (50,52). Naloksan remifentanilin etkilerini kompetitif olarak

antagonize eder (50). Remifentanilin major metaboliti, karbosiklik asit metaboliti olan



-18 -

remifentanil asittir (51). Remifentanil asit de ayni1 sekilde p, {, k reseptorlerine baglanir, ancak
afinitesi cok daha zayiftir.

Ik degerlendirmede, remifentanilin etkisini hizla gosterdigi, dagilma hacminin kiigiik
oldugu, redistribiisyonun hizli oldugu ve terminal eliminasyon yarilanma 6mriiniin 8.8- 40 dk
olarak saptandigi (bu siire alfentanilde 60-120 dk.) belirtilmektedir (52,53). Etkisinin hizli
baslayip hizli kaybolmasi ve dolayisiyla doz uygulandiktan sonra etki gorulene dek ¢ok az
beklenmesi, remifentanilin klinikte dozu ¢ok kolay titre edilebilen bir opioid oldugu anlamina
gelir.

Remifentanilin  etkisinin hizli sonlanmasi, Onerilen remifentanil dozlarinin
kesilmesinden sonraki 5-10 dakika icinde rezidiel analjezinin ¢ok disiikk diizeyde olmasi
demektir. Bu nedenle postoperatif agri olmasi beklenen durumlarda, remifentanilin etkisi
hemen gegtiginden, analjezik onlemler daha erken uygulanmalidir (54).

Geleneksel opioidler karacigerde metabolize olur. Remifentanilin esteraza dayanikli
metabolizmasi, farmakokinetik ozelliklerini son organ yetersizliginden bagimsiz kilar.
Karaciger ya da bobrek yetersizligi oldugu belgelenmis hastalarda remifentanilin
farmakokinetik 6zelliklerinin degismedigi gézlemlenmistir.

Remifentanil etkisi ¢ok hizli baslayip ¢ok da hizli kayboldugundan, anestezi
indiiksiyonu i¢in kullanilabilir. Biling kaybi i¢in hesaplanan ED50 12 pg/kg’dir. Ancak
20 pg/kg’da bile bazi hastalarda biling kaybi olmamis, ayrica yiiksek oranda belirgin bir
rijidite gelismistir. Bir¢ok hastada da gergek sonlanim noktasi olan biling kaybini belirlemek
zor olmustur. Sonugta opioid duyarliliginda biiyiik farklilik oldugundan ve bu ilaglarla iliskili
yan etkilerden 6tiirii, yalnizca opioidle anestezi indiiksiyonu kisitli kalmaktadir. Remifentanil
dozunun arttirilmasi, biling kayb1 icin gereken tiyopental dozunu %30 oraninda azaltmistir
(55). Indiiksiyon igin en iyi doz diizenlemesi, bir hipnotikle biling kayb1 olusturulduktan
sonraki 30 saniyede 0.5 pg kg/dk dozunda remifentanil inflizyonu baslanmasidir. Daha sonra

endotrakeal entiibasyona dek remifentanil infiizyonu bu hizda siirdiiriiliir (55).
2.5.4.3. Morfin

Opioidlerin karsilastirilmasinda prototip olarak alinir (56). Morfinin analjezik
etkinliginin yanisira genis klinik deneyim, doz esnekligi, formiilasyon ve verilis yollarmin
cesitliligi morfin i¢in tercih nedenidir. Bagimlilik, tolerans gelisimi ve respiratuar depresyonla
ilgili endiseler Onceleri abartilmis olup, su an dogru kavramlar yerlesmistir. Morfin dogru

kullanildiginda guvenli ve etkili bir ajandir (57). Maksimum etkiye intravendz yoldan
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uygulandiginda yaklasik 20 dakikada, intramiiskiiler uygulandiginda ise 45-90 dakikada
ulagilir (56).

Morfinin kardiyovaskuler sistemdeki etkileri hipotansiyon, hipertansiyon, bradikardi
seklinde siralanabilir. Morfinin hem diisiik hem de anestetik dozlar1 ile derin bir hipotansiyon
olusabilir. Morfinin neden oldugu hipotansiyon, H1 veya H2 histamin reseptor antagonistinin
onceden verilmesi, ilacin yavas enjeksiyonu, yeterli sivi yiklenmesi ve trandelenburg
pozisyonu ile minimale indirilir veya ortadan kaldirilabilir.

Morfin solunum depresyonuna yol agabilir. Morfin kullaniminda solunum depresyonu,
fentanile gore ¢ok daha ge¢ baslar ve daha uzun siirer. Bu da morfinin lipid eriyebilirliginin
daha az olmasina baghdir.

Morfin glukuronidasyonu baglica karacigerde gergeklesir. Glukuronidasyonun %30’u
ise bobreklerde gergeklesir. UDP glukuronozil izoenzim UGT2B7 esas morfin metabolize
edici enzimdir. Major 3 metabolit; normorfin, morfin—3— glukuronid (M3G), morfin—6—
glukuronid (M6G) olusur. M3G opioid resptorlerine baglanamaz. M3G’nin analjezik
aktivitesi yoktur, morfin veya M6G’nin analjezik ve respiratuar depresan etkilerini antagonize
etmez. M6G hidrofilik bir metabolit olup morfinden 10-60 kat daha potenttir (57).

Morfin; dozlamasi hepatik yetmezlikten en az, renal yetmezlikten fazla etkilenen
opioidlerden biridir. Kreatinin klirensi ile morfin, M3G ve M6G’nin renal klirensi arasinda
lineer bir iliski mevcuttur (58). Kreatinin klirensi 30 ml/dk’nin altinda ise morfin dozlar1 ¢ok
dikkatli titre edilmelidir.
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Tablo 6. Sik Kullanilan Narkotik Ajanlar ve Ozellikleri

Morfin Fentanil Remifentanil
Yarilanma Omrii | 3-7 saat 1.5-6 saat 3-10 dk
Metabolik Yol Glukuronidasyon Oksidasyon Plazma Estrazlari
Aktif Metabolit Var Kendisi birikiyor Yok
Yan Etkileri Histamin Salinimi Rijidite Rijidite
Aralikh Doz 0.01-0.15 mg/kg IV | 0.35-1.5 pg/kg IV

1-2 saatte bir 0.5-1 saatte bir
Infiizyon 0.07-0.5 mg/kg/saat |0.7-10 pg/kg/saat | 0.6-15 pg/kg/saat

2.6. Weaning

Tedavide ilerleme saglanmasi ve solunum destegi endikasyonunun ortadan kalkmasi
ile birlikte mekanik ventilator desteginin sonlandirilmasina mekanik ventilatorden ayirma,
diger bir tamimla “weaning” ismi verilmektedir (59,60). Ventilator tedavisinin temel
prensiplerinden biri hastanin olabildigince ¢abuk sekilde ventilatorden ayrilmasidir. Mekanik
ventilator destegi altindaki hastalarin her giin ventilatérden ayrilma kriterlerine sahip olup
olmadiklar1 degerlendirilmeli ve invaziv mekanik ventilasyona neden olan sebep ortadan
kalktiginda hastanin mekanik ventilatorden ayrilmaya hazir olabilecegi dusunilmelidir.
Mekanik ventilasyonun gereksiz yere uzatilmasinin yani sira mekanik ventilasyonun erken
sonlandirilmasinin da kendine 6zgii komplikasyonlar1 vardir. Mekanik ventilasyonda gegen
tm surenin yaklasik %43’iinli weaning olusturmaktadir (61).

Weaning isleminin baslatilmas1 i¢in hemodinamik stabilitenin saglanmis olmasi, kas
gevsetici ve sedatiflerin etkisinin kalkmasi, arteriyel kan gazindaki bozukluklarin diizelmis
olmasi, artmig katabolizmanin dengelenmesi, hiperglisemi gibi durumlar ile birlikte altta
yatan patolojik durumun diizelmis olmasi gerekmektedir. Mekanik ventilasyon desteginin

nedeni ortadan kalktiginda hastalarin %70-80’1 kolayca ventilatorden ayrilabilmektedir (62).
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Hastanin mekanik ventilatérden ayrilmasinda en 6nemli ayirma basaris1 gostergesi

hastanin spontan solunum denemesini basarmasi olarak kabul edilebilir (59). Ventilatérden

ayirma iglemi birkag asamada gerceklesir:

* Pozitif basingli ventilasyondan ayirma

* Pozitif end-ekspiratuar basingtan ayirma

* Endotrakeal tlipten veya trakeotomiden ayirma

* Oksijen desteginden ayirma

Mekanik ventilasyon destegini 24 saatten fazla alan hastada mekanik ventilasyon

destegine devam etme veya hastay1 ventilatorden ayiramama sebepleri birka¢ baslik altinda

toplanabilir:

* Spontan solunum sirasinda satiirasyonun diismesi,

« Kardiyovaskdiler instabilite,
* Psikolojik bagimlilik,

* Talep ve solunum kas kapasitesi arasindaki uyumsuzluk.

Hastanin spontan ventilasyonu ve oksijenasyonu devam ettirip ettiremeyecegini

degerlendirmede pek ¢ok kriter 6ne surulmusttr. (60). Yine de belki de en 6nemli weaning

basaris1 gostergesi hastanin spontan solunum denemesini basarmasi olarak kabul edilebilir.

Hastanin spontan solunum denemesine uygun olduguna karar vermek igin su Kriterler

olmalidir;

Oksijenasyon yeterli olmali (Fi02 %40-50’den diisiik ve PEEP 5-8 cmH20
iken PaO2’nin 60 mmHg ve iizeri olmasi, PaO2/FiO2 oranmin 150-200
tizerinde olmasi),

Hasta hemodinamik olarak stabil olmali,

Suuru agik olmali,

Mekanik ventilasyon destegi gerektiren durum ortadan kalkmaya baslamig
olmal,

Elektrolit ve metabolik dengesi saglanmis olmali,

Atesi olmamali,

Yeterli hemoglobin diizeyi olmali (8-10 g/dl tizeri),

Yeterli nutrisyonel destek aliyor olmalidir.

Desteksiz solunum denemesi, solunumu devam ettirme yetenegi agisindan kisa fakat

cok guvenilir bir yontemdir. Bu deneme ya ‘klasik T-tup’ ile ya da ventilatér sisteminde

herhangi bir destek olmaksizin solunum ile yapilir. Spontan solunum denemesine sabah
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baslanmalidir. Deneme sirasinda hasta yar1 oturur pozisyonda veya oturur pozisyonda olmali,

FiO2 %10 oraninda arttirtlmali, orofarinks ve hava yollar1 temizlenmelidir. Spontan solunum

denemesinin ilk 20 dakikasi i¢inde; kalp hizi, kan basinci, tidal voliim, solunum hizi,

satiirasyonu ve hastanin rahat1 ¢ok yakindan takip edilmeli ve hasta sikintida gibi gérliniyorsa

yorulmasimna ve emosyonel sikintiya girmesine izin verilmeden hemen tekrar ventilatore

baglanmalidir. Spontan solunum denemesinin basarili oldugunu kabul etmek igin su

bulgularin olmasi gerekir:
B Kabul edilebilir gaz degisimi bulgular1 olmali (SpO2>%85-90, PaO2>50- 60
mmHg, pH>7.32, PaCO2’deki artis<10 mmHg)

B Hemodinamik olarak stabil olmali

v
v
v
v
v

Kalp h1z1<120-140 atim/dk

Kalp hiz1 %20’den fazla artmamis

Sistolik kan basinci<180-200 ve >90 mmHg
Kan basinci degisimi %20°nin altinda

Vazopressor kullanimi gerekmiyor

B Solunum paterni stabil olmali

v
v

Solunum hiz1<30-35/dk

Solunum hizi %50’den fazla artmamis

B Mental durumunda degisiklik yok, hasta huzursuz gérinmuyor

B Solunum is yiikiiniin arttigina dair bulgu yok

Hasta 30-120 dk spontan solunumu devam ettirdiginde akut kotilesme artik

beklenmez ve kontrendikasyon yoksa hasta ekstiibe edilir. ilk 48 saat igcinde hastanin tekrar

entlibe edilmesi gerekmedikge weaning isleminin basarili oldugu kabul edilir ve bundan sonra

tekrar entiibasyon gerekliligi yeni gelismis farkli bir durum olarak kabul edilir.
Weaning kriterleri (63):

A- Klinik durumun degerlendirilmesi

1.Mekanik ventilasyon gerektiren durumun diizeltilmis olmasi

2.Viicut 1s1sinin 38 derece ve altinda olmasi

3. Hemoglobin diizeyinin 8.5 g/dl ve iistiinde olmas1

4.Vazoaktif ya da sedatif ajanlara ihtiyacin olmamasi

B- Ventilasyon Kriterleri

1pH’in normal smirlar iginde ve PaCO2’nin 50mmHg ve altinda olmasi

(KOAH harig)

2.Vital kapasitenin 10-15 ml/kg ve iizeri olmasi
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3.Spontan solunum vital kapasitesinin 5-8 ml/kg ve tizeri olmasi
4.Spontan solunum frekansinin 35/dk ve altinda olmasi
C- Oksijenasyon Kriterleri
1.Fi02 <0.40 iken PaO2 > 60 mmHg olmas1
2. Fi02 < 0.40 iken Sa02 > %90 olmasi
3.Santin < %20-30 olmasi
4.Fi02 1.0 iken P(A-a)O2 < 350 olmasi
5.Pa02/FiO2 > 200 olmasi
D- Pulmoner rezervin 6l¢tlmesi
1.Maksimum istemli ventilasyonun, dakika ventilasyonunun 2-3 kat1 olmasi
2. Maksimum inspiratuar basincin < -20 cmH20 olmasi
E- Pulmoner kapasitenin olcilmesi
1.Statik kompliyansin > 30 ml/cmH20O olmasi
2.Havayolu direncinin normal sinirlarda olmasi

3.0l{ bosluk/tidal voliim < 0.6 olmasi

2.6.1. Weaning Modlari

2.6.1.1. T-parcasi

En eski geleneksel weaning yontemidir. Hasta ventilatorden ayrilarak spontan
solunuma birakilir. Sistem, endotrakeal tiipe ya da trakeostomi kaniiliine T seklindeki bir
adaptor yardimi ile nemlendirilmis oksijenin verilmesiyle saglanir. Nemlendirilmis oksijen T-
parcasinin bir koluna baglanir. Gelisebilecek oksijen dusukliguni engellemek igin
ventilatorde ayarlanmis FiO2’nin %10°dan daha fazlasi1 T-pargasi ile ventilasyonda
ayarlanmalidir. Bu sistemde herhangi bir alarm sistemi olmadigi i¢in hastalarin ¢ok yakindan

takip edilmesi gerekmektedir.

2.6.1.2. Basing Destekli Ventilasyon (Pressure Support Ventilation: PSV)

Onceleri mekanik ventilasyon modu olarak kullanilmakta olan bu yéntem daha sonra
weaning modu olarak da kullanilmaya baslanmistir. Spontan solunumda hastanin tetikledigi
her inspiryum ayarlanan basing diizeyi ile ventilatdr tarafindan desteklenirken solunum
frekansi, tidal voliim ve inspiratuar zaman hasta tarafindan belirlenir (64). Weaning sirecinde
basing destegi adim adim azaltilarak solunum isini hastanin istlenmesi saglanir. Bazi

arastirmalarda diistik seviyeli basing desteginin spontan solunumu uyardigi 6ne siiriilmektedir.
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Uygulanacak en disiik basing desteginin endotrakeal tupun ve ventilatoriin olusturdugu
direnci yenecek, fakat hastanin ventilasyon destegine en az seviyede katki saglayacak sekilde
olmasi 6nerilmektedir (65,66).

2.6.1.3. CPAP

Spontan solunumda hem inspiryum hem de ekspiryumda ayarlanan pozitif basincin
stirdiiriilmesidir. Solunum siklusu boyunca havayolu basincinin sabit kalmasini saglar.
Fonksiyonel rezidiiel kapasiteyi arttirarak ve sant1 azaltarak hipokseminin dizeltilmesini

saglar, alveollerin agilmasini ve agik kalmasini saglayarak kompliyansi arttirir.

2.6.2. Weaning Basarisizhig1 Nedenleri;

Weaning basarisizligi spontan solunum denemesi basarisizligt veya ekstiibasyon
sonrasi ilk 48 saat iginde reentiibasyon ihtiyaci olmasi olarak tanimlanir (67,68). Ekstlibasyon
sonrast ilk 48 saat i¢inde 6liim de yine weaning basarisizlig1 olarak tanimlanmaktadir.

Hastay1 ventilatorden ayirma gii¢liigii siklikla artmig solunum isiyle yetersiz solunum
kas guciniin dengesizligini yansitir. Bunun belirtisi tipik olarak takipne ve dislk tidal
volUimdur (69).

Mekanik ventilasyondan ayirmada basarisizhigin nedenleri;
B Solunum kas gugsuzltgi
v’ Elektrolit bozuklugu
v' Kritik hastalik polindropatisi
v' Yetersiz dinlenme
v Uzamug paralizi veya miyopati
B Azalmis ventilatuar dirti
v Hipotiroidizm
v’ Sedatif ya da opiatlarin asir1 kullanim1
B Artmus solunum yika
v' Artmus rezistans: bronkospazm, sekresyonlar, endotrakeal tiip tikanmasi
v Azalmig akciger kompliansi: Pulmoner 6dem, ARDS
v Azalmig gdgiis duvart kompliyansi: plevral sivi, abdominal distansiyon
Ve obesite
v' Artmus dakika ventilasyonu: 6li bosluk ventilasyonunda yiikselme, ates
ve asir1 beslenme

v Intrensek PEEP
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m Kardiak sorunlar
v" Sol ventrikil disfonksiyonu
v" Koroner iskemi
Ventilatérden ayrilmasi gii¢ olan hastalarda yapilan elektromiyografi sonucunda
solunum kaslarinin maksimum relaksasyon oraninda yavaslama oldugu gosterilmistir. Bu
degisiklikler yalnizca weaning basarisizligi olan hastalarda saptanmistir ve mekanik
ventilayona donildigiinde bu bulgularin ortadan kalktigi gorulmustir (70). Weaning
asamasinda yorgunluk izlendiginde solunum kaslarinin istirahati ve solunum yukinin
azaltilmas1 gerekmektedir.
Solunum kas yorgunluguna yol agan olasi nedenler;
m Nutrisyonel ve metabolik eksiklikler
v Hipokalemi
Hipomagnezemi
Hipokalsemi
Hipofosfatemi

AR NEENERN

Hipotiroidizm

m Kortikosteroidler

B Kronik bobrek yetmezligi

B Sistemik hastaliklar (azalmis protein sentezi, artmis yikim, azalmis glikojen
depolart)

Hipoksemi ve hiperkapni

Solunum isinin uzun siireli artig1 (hastalik, ventilator)

Kardiyovaskdler sistemin yetmezligi
B Noromuskuler disfonksiyon, hastaliklar (ilaglar, kronik hastalik miyopatisi)
Ventilatorden ayrilmada basarisiz olan hastalarda kas gligstizliginin nedenleri
arasinda farmakolojik ve metabolik faktorler en sik goriilenler arasinda yer alir. Sedatif,
narkotik, trankilizan ve hipnotik ajanlar solunum diirtiisiinii baskilar. Aminoglikozit ve lityum
gibi ajanlarin yan etkileri nedeni ile paralitik durumlarla karsilasilabilir. Ayrica hipofosfatemi,
hipomagnezemi, hipopotasemi, hipokalsemi ve hipotiroidi de kas zayifligina neden
olmaktadir.
Uzun siire mekanik ventilasyon tedavisi uygulanan hastalarda kaslari kullanmamaya
bagl atrofi gelismektedir ve bu hastalarda solunum egzersizlerinin yapilmasi ventilatérden
ayrilmay1 kolaylastirmaktadir (71). Yeterli beslenmeyen tim hastalarda solunum kaslarinda

zayiflama goriiliir. Ozellikle kritik hastaligin stresi altindaki hastalarda yetersiz beslenme kas
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ve yag yikimima neden olur. Kas giiciiniin yeniden kazanilmasi igin beslenme ve egzersiz
onemlidir.

Weaning basarisizligimin bir diger sebebi de altta yatan ve solunum yetmezligine
neden olan patolojinin tam olarak tedavi edilememesi sebebi ile yeterli gaz degisiminin

saglanamamasi sonucu akcigerlerin etkin gaz degisimi fonksiyonunu yerine getirememesidir.
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3. MATERYAL VE METOD

Bu calisma Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi’nde, Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Anabilim Dali kapsaminda klinik retrospektif (geriye doniik) tasarimli bir
arastirma olarak yapildi. Karadeniz Teknik Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulunca
onay alindiktan sonra (2013/51) Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali Yogun Bakim
Unitesi’nde Ocak 2008 - Ocak 2013 tarihleri arasinda takip ve tedavi edilen hastalarin
verileri incelendi.

Calismaya asagidaki kriterlere uyan her iki gruptanda 50°ser hasta dahil edildi. Hastalar
Grup P (sedasyon protokolu) ve Grup D (Daily Awakening-Giinliik Uyandirma) olmak iizere
iki gruba ayrildu.

Calismaya kabul kriterleri;

e 2 gun ve lzerinde Mekanik Ventilasyon uygulanan 18 yas ve ilizeri eriskin
hastalar
Haric birakilma kriterleri;
e Mekanik Ventilasyon uygulanmayan,
e MV nin ilk iki giniinde ekstibe olan,
e Kardiyak Arrest gelisen,
e Extlibe edilmeden 6len
e 18 yas alty,
e YBU ¢ikisinda evde MV ihtiyaci olan ,
e Trakeostomi agilmis olan ,
e intrakranial hadise gegirmis olan
e 24 saatten uzun siire kas gevsetici alan
e Yogun Bakim oOncesi dis merkezde 24 saatten uzun siire sedatif infuzyonu alan

hastalar

Yukaridaki kriterleri karsilayan, yogun bakim iinitesindeki konvansiyonel sedasyon
protokolline gore sedasyon-analjezi infiizyonu alan hastalar Grup P’ye dahil edildi. Yine
sedasyon protokoliine gore infuzyon alan fakat sedatif inflizyonuna her sabah ara verilerek
(glinliik uyandirma; daily awakening) degerlendirilen hastalar Grup D’ye dahil edildi.
Klinigimizin rutin uygulamalarina goére her iki grubun da sedasyon derecelendirilmesi

Ramsay Sedasyon Skoruna (RSS) gore degerlendirilmisti. RSS’na gore hastalarin aldig ilag
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dozlar titre edilmisti. Yapilan degerlendirmeler sonucu eger hasta ajite (RSS=1) ise; sedatif
ve opioid ilaglar ile ek intavendz bolus enjeksiyonlar yapilmis ve infiizyon dozu artirilmig idi.
Eger hastanin RSS >3 ise verilen infiizyon dozu azaltilmis ve RSS=3 ise verilen sedatif-
opioid dozu ayn1 dozdan devam edilmisti.

Benzer sekilde klinigimizin rutin uygulamalarma gore her iki grup hastaya da

asagidaki tabloya gore spontan solunum deneme (SSD) calismalari baglatilmist1.

Sekil 4. Spontan Solunum Deneme Semasi

/SSD baslama Kriteri : \

Sp02>%90

FiO2 <% 50

Solunum Say1s1 < 30/dk
PEEP<8 cm H20
Hemodinamik Stabilite var
RSS 3-4

o )

Basarih Basarisiz
/Sol.Saym \/S 30/dk > 8/dk \K30/dk<8/dk (5 dk.boyunca)\
SPO2 > %90 < %90
Mental Degisiklik Yok Var
Kardiyak Aritmi Yok Var

Solunum Sikintisi Yok Var
\_ N AN J

Not: ilk Spontan Solunum Denemelerine baslanmasindan itibaren 7 giin iginde extiibe

edilemeyen hastalarin ventilatorden ayirma girigimi basarisiz olarak kabul edildi.

Calismaya alinan biitiin hastalarin verileri mortalite gergeklesinceye veya hasta yogun
bakim iinitesinden ¢ikincaya kadar incelendi. Bu hastalarin dosyalarindan alinan;

» Demografik veriler; cinsiyeti, yasi, yatis nedeni, giris APACHE II ve SOFA puanlari

» Hastanin hastaneye giris tarihi

* Hastanin yogun bakim {initesine giris tanisi ve tarihi
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* Mekanik Ventilator destegi alis siiresi (giin)

* Hastanin yogun bakimda kalis siiresi (giin)

» Hastanin hastanede kalis siiresi (giin)

o Ik Weaning baslangi¢ zamani

» Weaning basarisi

* Reentiibasyon siklig1

«  VIP gelisip gelismedigi

» Toplam tuketilen sedatif ajan dozlari

* Toplam tiketilen ek-doz sedatif ajan dozlar1

» Toplam tiketilen analjezik ve ek doz analjezik dozlari

» Toplam tuketilen bolus néromuskuler bloker ajan kullanimi

* Giriste ve tedavi seyri boyunca APACHE Il skoru ve SOFA skorlar1 0’mc1 giin,
4’lincii giin, 7’nci glin, 14’{incii gun

* Mortalite gelisip gelismedigi, kayit altina alindi.

Istatistiksel Degerlendirme

Verilerin istatistiksel analizinde “Statistical Package for Social Scienses” (SPSS) for
Windows Release 13.0.1 paket programi kullanildi. ( Lisans no: 9069727 )

Olcuimle elde edilen verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile
incelendi. Ol¢iimsel verilerinin karsilastirilmasinda normal dagilima uyanlarda student-T testi,
normal dagilima uymayanlarda Mann-Whitney U testi kullanild:.

Niteliksel verilerinin karsilastirilmasinda ki- kare testi kullanildi. Gruplarin kendi i¢inde
tekrarlayan olctimlerin karsilastirilmasinda Tekrarli Olgiimlerde Varyans Analizi (post hoc
olarak Paired t testi) kullanildi.

Olgiimle elde edilen veriler aritmetik ortalama + standart sapma, yetmezlikteki organ
sayilar1 verileri ortanca, sayimla elde edilen veriler (%) olarak ifade edilmistir. Anlamlilik

dizeyi p < 0.05 olarak alinmustir.
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4. BULGULAR

Bu ¢alismaya Ocak 2008-Ocak 2013 yillar1 arasinda Karadeniz Teknik Universitesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Yogun Bakim Unitesinde tedavi gormiis ve ¢alisma kriterleri

disinda kalan hastalar dahil edildi.

Sekil 5. Hasta Randomizasyon Semasi

Degerlendirilen Hasta
sayisl

(n=908)
/Cahsma Dis1 Kriterleri Olanlﬂ
(n:808)
Extiibe edilmeden 6len : 249
<18 yas 60
> Kardiyak arrest sonrasi:16
Trakeostomi 42
Kas gavsetici > 24 sa 30
v Di1s merkezde sedasyon:18
] ] MV siiresi < 24 sa :180
Kriterleri Serebral hadise 196
Karsilayan Hasta
sayist Baska merkeze sevk 9

(n=100) WV uygulanmayan :108 /

/N

Grup D (Gunluk Grup P (Sedasyon
Uyandirma) Protokolu)
(n=50) (n=50)

Kriterleri karsilayan toplam 100 hastanin 41 (%41)’i kadin, 59 (%59)’u erkek olup
yas ortalamasi 47.2 + 20.19 (ort £ SD) idi. Hastalarin yogun bakim yatis nedenleri arasinda

en stk Travma neden olurken diger yatis nedenleri asagidaki tablodaki gibidir. Hastalarin
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genelinde; reentiibasyon 13 hastada, VIP 24 hastada gelistigi gozlendi. Calismaya alian

hastalarin 10’unda exitus gerceklesti.

Gruplar arasinda giris APACHE II skoru disinda demografik veriler agisindan anlamli
fark tespit edilmedi. (p > 0.05)

Tablo 7. Demografik Ozelliklere Gore Dagihm

Grup P (n=50) Grup D (n=50) p degeri

Yas 48,52+20,72 45,88+19,76 0,516
Cinsiyet

Erkek 30 29 0,977

Kadin 20 21 0.971
Giris

APACHE II 17,16+3,99 14,76+4,19 0,004*

SOFA 5,9+3,53 5,44+2,86 0,393
YBU Yatis Nedeni >0.05

Travma 22 17

Postop 11 16

Sepsis 2 1

Intoksikasyon 4 1

Solunum Yetmezligi 11 15

Veriler ortalama + standart sapma olarak verilmistir

Hastalarin mekanik ventilator (MV) siire, yogun bakim kalig siiresi, hastane kalis
siireleri Tablo 8.’de gosterildi. Iki grup arasindaki MV kalis siiresi karsilastirildiginda Grup
D’de Grup P’den anlamli olarak kisa bulundu (p<0.001). Iki grup arasindaki YBU kalis siiresi
karsilastirildiginda Grup D’de Grup P’den yine istatistiksel olarak anlamli olarak kisa bulundu
(p<0.001). Iki grup arasindaki hastane kalis siiresinde ise istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p>0.05).

Tablo 8. Gruplar aras1 Mekanik Ventilator, Yogun Bakim ve Hastane kalis sureleri

Grup P (n=50) Grup D (n=50) p degeri
MY Kals Siiresi (giin) 8,1+4,9 4,02+£3,71 <0,001*
YBU Kalis Siiresi (giin) 12,82+6,08 7,74+45 <0,001*
Hastane Kals Siiresi (giin) 22,18+12,84 22,96+21,68 0,183

* 1 Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardw (p<0,05)
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Gruplar arasi Kalis Siireleri

20 A

15 -+ k *

10 - H Grup P

Sidre/Gln

4 Grup D

0 . . f
MYV Kalis Siiresi YBU Kalis Siiresi ~ Hastane Kalis Siiresi

*: Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark vardir (p<0.001)
Sekil 6. Gruplar arasinda Mekanik Ventilator, Yogun Bakim ve Hastane kalis siireleri

Gruplar arasinda ilk weaninge baslama siiresine bakildiginda; Grup P’de ilk weaninge
baglama siiresi 4.86+3.98 giin iken, Grup D’de ilk weaning baglama siiresi 1.94+ 2.64 giin
olarak bulundu. Gruplar arasi bu karsilagtirmada ilk weaninge baslama siiresi Grup D’de ;

Grup P’ye gore istatistiksel olarak anlamli erken bulundu. (p<0.05)

Ik Weaning Baslama Siiresi

*

H Grup P

4 Grup D

Sure/Gin

' Gruplar
Grup P Grup D

*: Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark vardir (p<0.05)

Sekil 7. Gruplar arasinda ilk weaninge baslama siiresi karsilastirmasi
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Her iki grupta weaning basarisi, reentiibasyon olup olmadigi, VIP gelisip gelismedigi
ve mortalite gerceklesip gergeklesmedigi karsilastirilip Tablo 9’da gosterilmistir.  Gruplar
arasinda weaning basarisinda istatistiksel anlamda farklilik bulunmadi (p=0.523). Gruplar
arasinda Grup D’de; Grup P’ye gore reentiibasyonun istatistiksel olarak daha az yapildig:
gorildi (p<0.05). Gruplararasinda VIP gelisimi karsilastirildiginda Grup D’de Grup P’ye
gore daha az goriildiigii istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). iki grup arasindaki

mortalite oranlar1 karsilastirildiginda istatistiksel anlamda farklilik bulunmadi (p=0.317).

Tablo 9. Gruplar aras1 Weaning basarisi, Reentiibasyon, VIP, Mortalite, Karsilastirmalar

Parametreler Grup P(n=50) Grup D(n=50) p degeri
Weaning Basarisi 43(%86) 46(%92) 0,523
Reentlibasyon 11(%22) 2(%4) 0,017 *
ViP 19(%38) 5(%10) 0,002 *
Mortalite 7(%14) 3(%6) 0,317

*=Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardwr (p<0.05)

Gruplar arasinda Reentiibasyon, VIP, Mortalite,Weaning Basarisi
Karsilastirmalar

100 -
90 A
80 -
70 A
60 -
50 A
40 - Grup D
30 A
20 A
10 -

0 T T T f

Reentiibasyon ViP Mortalite Weaning
Basarist

B Grup P

Hasta Sayisi1 (%)
*

*=Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardwr (p<0.05)
Sekil 8. Gruplar aras1 Reentiibasyon, VIP, Mortalite, Weaning Basaris1 Karsilastirmalari
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Her iki grubunda APACHE II ve SOFA skorlarimin 0.giin, 4.glin. 7.giin, 14.gln
degerleri gruplar arasi ve grup i¢i Tablo 10 ‘da gosterildi. (Tablo 10) (Sekil 9,10)

Tablo 10. Her iki grup APACHE II ve SOFA skorlar1 Karsilastirilmasi

Grup P (n=50) Grup D (n=50) p degeri
APACHE 11

0.glin 17,16+3,99 14,76+4.19 0,004*
4.gun 15,02+4.48 9,14+4,19 <0,001*
7.gln 13,61+6,17 9,00+3,64 0,002*
14.gln 9,41+£3.53 11,33+4,93 0,420
SOFA

0.glin 5,94+2,47 5,44+2,86 0,393
4.gun 5,12+2,95 1,92+2,14 <0,001*
7.gln 4,36+4,21 1,52+2.41 <0,001*
14.gln 1,24+1,09 3,00+4,35 0,866

*=Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardwr (p<0.05)

Yukaridaki tabloda gruplar arasinda APACHE II skorlarinda 0’1nc1 giin,4’iincii giin ve
7’inci giin, SOFA skorlarinda 4’lincli giin ve 7’inci giin istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmustur (p<0.05).

Grup i¢i degerlendirmede; Grup P’de APACHE 1I skorlarinda 0’inct giine gore
karsilagtirmalarda 4’lincii giin ve 7’inci giinde fark yok (p>0.05) iken 14’iincii giin skoru
anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.05). Grup P’de SOFA skorlar1 0’mnci giine gore
karsilagtirilmasinda 4’ilincli giin ve 7’inci giinde fark yok iken (p>0.05) 14’{incii giin skoru
anlamli olarak diisiik bulundu (p<0.05).

Grup ici degerlendirmede; Grup D’de APACHE II skorlarinda ve SOFA skorlarinda
anlaml fark yoktu (p>0.05).
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20
18
16
14
12
10

APACHE Il Skoru

o N B O ©©

APACHE II Skoru Karsilastirilmasi

\
N
N
# ==Grup P
Grup D
0.gun 4.gln 7.gun 14.gun Gunler

*=Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardwr. (p<0.05)
#=Grup icinde 0.giine gore istatistiksel olarak anlamlilik vardir. (p<0.05)

Sekil 9. Gruplar arasi ve Grup i¢ci APACHE II Skoru Karsilastirilmasi

SOFA Skoru

SOFA Skoru Karsilastirilmasi

\ === Grup P

N Grup D

AN

#

0.gin 4.gun 7.gln 14.gln Gunler

*=Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardir. (p<0.05)
#=Grup icinde 0.giine gore istatistiksel olarak anlamliik vardwr. (p<0.05)

Sekil 10. Gruplar arasi ve Grup i¢ci SOFA skoru karsilastirilmasi
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Her iki grup hastalarda toplam tiliketilen sedatif, opioid analjezik ve kas gevsetici
tiikketimi degerlendirildi. Yogun bakim {initemizde sedatif ajan olarak; midazolam, propofol,
tiyopental ve deksmedetomidin kullanildigi, opioid analjezik olarak; fentanyl ve morfin, kas
gevsetici ise cis-atrakuryum kullanildig goriildii.

Gruplar arasi1 toplam tiiketilen sedatif ilag dozlarinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark tespit edilmedi (p>0.05). Opioid analjezi dozlarinda hastalarda tiiketilen toplam fentanil
dozlart Grup D’de, Grup P’ye gore anlamli olarak diisiik bulunurken (p=0.04) toplam
tilketilen morfin dozlarinda anlamlilik tespit edilmedi (p>0.05). Toplam tiiketilen kas
gevsetici dozlarinda da istatistiksel olarak anlam tespit edilemedi (p>0.05).

Tablo 11.Hastalarda Toplam fla¢ Tiiketimi Karsilastirmasi

Grup P (n=50) Grup D (n=50) p degeri
Doz Doz
Sedatif Ajan
Midazolam (mg) 30,18+26,05 (n=46) 18,92+12,3(n=38) 0,11
Propofol (mg) 330,5£211,49 (n=8)  343,26+221,26(n=5) 1
Tiyopental (mg) 771,23+771,83(n=3)  740,66£490,03(n=3) 0,827
Deksmedetomidin (pg) 167,41+£249,08(n=5) 109,90+86,49(n=4) 0,462
Opioid Ajan
Fentanil (ug) 260,64+152,79(n=36) 171,19+83,97(n=31) 0,04 *
Morfin (mg) 25,02+£17,15 (n=14) 32,06£15,75(n=9) 0,457
Kas Gevsetici
Cis-Atrakuryum (mg)  1,34+1,21 (n=11) 2,13+£1,51(n=8) 0,227

* :Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardwr (p<0.05)

Toplam Tiiketilen Fentanil Dozlar1 Karsilastirilmasi

300 ~

250 ~

200 ~

p
150 - M Grup

100 - M Grup D

50 A

Toplam Fentanil Dozu (ug)

Grup P Grup D Gruplar

* :Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik vardwr (p<0.05)
Sekil 11. Gruplar arasinda toplam tiiketilen Fentanil doz karsilastirmasi
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Calismada Pearson korelasyon katsayis1 kullanilarak (r); ilk Weaning Siiresi ile MV
siiresi, YBU kalis siiresi ,VIP gelisimi, toplam tiiketilen midazolam dozu ve toplam tiiketilen
fentanil dozu arasinda korelasyon olup olmadigina bakildi.

Ilk weaning siiresi ile MV siiresi arasinda (p<0.001, r katsay1s1=0.877) giiclii pozitif
korelasyon goriildii. Ilk weaning siiresi ile YBU kalis siiresi arasmnda (p<0.001, r
kasay1s1=0.755) gii¢lii pozitif korelasyon goriildii. Ilk weaning siiresi ile VIP gelisimi arasinda
(p<0.001, r katsay1s1=0.597) zayif pozitif korelasyon goriildii. Ik weaning siiresi ile toplam
tilketilen midazolam dozu arasinda (p<0.001, r katsay1si=0.590) zayif pozitif korelasyon
goriildii. Ilk weaning siiresi ile toplam tiiketilen fentanil dozu arasinda (p<0.001, r

katsay1s1=0.495) zay1f pozitif korelasyon oldugu goriildii.
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5. TARTISMA

Yogun bakimda yatan hastalarin yaklasik 1/3’linde mekanik ventilasyon ihtiyact
ortaya Gikmakta ve siklikla analjezi ve sedasyon gereksinimi olmaktadir. Klinik yénden
belirgin faydali etkilerine ragmen sedasyon amaciyla kullanilan ilaglarin 6nemli yan
etkilerinin olmasi, klinisyenler agisindan ilag ve doz tercihini zorlastirmaktadir (72).

Yogun bakimlarda sedasyon ve analjezi i¢in pek ¢ok endikasyon bulunsa da en dnemli
sirayl agrinin azaltilmasi almaktadir. Mekanik ventilasyon uygulanan hastalarda siklikla altta
yatan hastalik ve yogun bakima ait rutin islemlere ait agr1 ortaya ¢ikmakta, agrinin artmis
endojen katekolamin aktivitesi, anksiyete, deliryum gibi Onemli yan etkileri de olmaktadir
(73). Bu hastalarin yogun bakim siiresince yasadiklar1 kotii tecriibelerin post travmatik stres
bozukluguna yol agabildigi bilinmektedir. Ozellikle kas gevsetici kullamlan hastalarda
sedasyon ihtiyaci artmaktadir (74).

Bu ihtiyaglarla birlikte bir kisim sorunlar da 6n plana ¢ikmaktadir. Yogun bakimda
sedasyon uygulamalarinda kullanilan ilaglarin farmakokinetikleri kisa siireli kullanimlari igin
bilinmekle birlikte ayn1 ilaglarin, kritik hastalarda uzun dénem inflizyonlari ile ilgili bilgiler
smirhidir. Aktif metabolitler, coklu kompartmanlarda doku satlirasyonu, ilag-ilag etkilesimleri,
bobrek veya karaciger yetmezlikleri beklenmeyen etkilere yol agabilir (75). Ozellikle yash
hastalarda veya karaciger yetmezlikli hastalarda devamli inflizyonlarla asir1 sedasyon riskinin
arttig1 gosterilmistir (76). Ilag secimi kadar ilaglarin verilis yontemi yani sedasyon yontemi de
mekanik ventilasyon ve YBU’de yatis siiresini etkilemektedir. Kullamlacak ilaglar hem
aralikli bolus doz hem de devamli infizyon olarak uygulanabilmektedir. Ajitasyonu 6nlemek
ve yogun bakim sartlarina adaptasyonu saglamak i¢in yogun bakim hastalarinin birgogunun
agresif sedasyon tedavisine ihtiyact olmakta ve siklikla devamli sedatif infuzyonu tercih
edilmektedir (11). Ancak son yillarda, sedatif infiizyonuna giin igi ara verilerek veya
belirlenmis belli bir protokole dayali uygulanan sedasyonun devamli sedatif ila¢ uygulanarak
yapilan sedasyon uygulama yontemine gore daha avantajli oldugu gosterilmistir (5,11,77).
Devamli sedasyonun mekanik ventilasyon siiresini, yogun bakim ve hastanede kalis siiresini,
organ yetmezligi ve reentubasyon oranini artirdigi bilinmektedir.

APACHE II (Akut fizyolojik ve kronik saglik skoru) ve SOFA (Sepsise bagli organ
yetmezligi skoru) skoru yogun bakim hastalarinda tedavilerinin takibinde ve prognozlarinin
tahmininde kullanilan skorlama sistemlerindendir. Tedavinin baglangicindan itibaren skorlarin
diisiisii tedavinin olumlu ydnde ilerledigini gosterir (78). Klinigimizde YBU yatan hastalarin

takibinde APACHE II ve SOFA skorlar1 kullanilmaktadir. Caligmamizdaki hasta gruplarinda
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bakilan APACHE II skorlariin 0. gun, 4. gun, 7. giin’lerde sedasyon kesilen grupta anlamli
olarak diistik seyrettigi goriildi. SOFA skorunun ise 4. gln ve 7. glinlerde sedasyon kesilen
grupta anlamli olarak diisiik oldugu gozlendi. Bu sonug istatistiksel olarak anlamli olmasina
ragmen skorlar arasindaki farkin diisiik olmasinin klinik olarak bir degisiklige neden olmadigi
go6zlendi.

Strom ve ark.’min  yaptigi randomize-kor g¢alismalarinda mekanik ventilasyonda
kalma, yogun bakim ve hastanede kalis siiresi ac¢isindan sedasyon kullanilmayan grubun daha
avantajli oldugunu gostermislerdir (79). Devamli sedasyonun ventilatorle iliskili pnémoni ile
olan iligkisini inceleyen calismalarda da bagimsiz bir risk faktorli oldugu belirtilmistir (80).
Bizim ¢alismamizda giin igi ara verilen sedasyon grubunda VIP goriilme oraninin devamli
sedatif inflizyonu alan gruba gore anlamli diizeyde daha diisiik oldugu goriilmiistiir. Bunun
nedeninin giinliik sedasyon kesintileri alan hastalarin siire olarak daha az Mekanik
Ventilatér’de kalmast ve buna bagh olarak VIP gelisimininde daha az goriildiigi
diisiincesindeyiz.

Wunsch ve ark.’nin yaptiklar1 retrospektif ¢alismada Amerika Birlesik Devletleri’nde
171 YBU’de mekanik ventilasyon uygulanan 109,671 hastanin %51,5 ‘inin bir veya daha
fazla sedatif inflzyonu aldigini, sedatif kullanimmin 2001 yilinda %39,7 iken, 2007°de
%66,7’ye ciktigini, sedatif alanlarin %81’inin propofol, %31’inin benzodiazepin, %34’{inlin
deksmedetomidin aldigini, 96 saat iizerinde mekanik ventilasyon uygulanan hastalarda
propofolin daha fazla kullanildigini bildirmislerdir (81). Salluh ve ark. 1015 hasta lzerinde
yaptiklart ¢aligmada Brezilya’li yogun bakim doktorlarinin sedasyon ve deliryum
uygulamalarini incelemis ve katilimecilarin % 88,3’unun sedasyon skorlama sistemlerini
uyguladigini fakat % 62.8” inin sedasyon hedeflerinden bahsetmedigini, %68,3’tiniin ginlik
sedasyon kesintilerinden stz etmedigini bildirmislerdir. Katilmcilarin yarisindan fazlasinin
sedasyon protokoli uyguladigi, sedatif olarak midazolam (97.8%), fentanil (91.5%), ve
propofolin (55%) yaygin olarak kullanildigini belirtmislerdir (82). Bizim yogun bakim
tinitemizde agirlikli olarak kontrendikasyon yoksa benzodiazepin infuzyonu ve analjezik
olarak da fentanil inflzyonu tercih edilmektedir. Hastanin klinik durumuna ve sedasyon
skalalarina gore eger aldig1 sedatif ve analjezi ajan1 hedef skorlarina gore yetersiz kaliyorsa
bolus doz ile inflzyon dozu arttirilmakta, gerekirse ayni grup baska bir ajana gegis
yapilmaktadir .

Reschreiter ve ark. yaptiklar1 ¢alismada Ingiltere’deki yogun bakim fiinitelerinin
%88’inde sedasyon skorlama sistemlerinin kullanildigini bununda siklikla Ramsay sedasyon

skoru oldugunu (%66,4), % 80’inde sedasyon kilavuzlarinin uygulandigin, bunun da
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%78’inde gin i¢inde sedasyon uygulamasina ara verildigini belirtmiglerdir. Kisa dénem igin
sedasyon amaciyla yaygin olarak propofol ve alfentanil, uzun donem igin ise propofol,
midazolam ve morfinin tercih edildigini bildirmislerdir (83). Ulkeler arasinda benzerliklerle
birlikte farkli uygulamalarin oldugu da gorulmekle birlikte Ulkemizde de ©6nce mevcut
uygulamay1 tespit eden ardinda da kalite ve standardizasyonu arttirmaya yonelik ¢ok merkezli
caligmalara ihtiyag¢ vardir.

Schweickert ve ark.’nin 128 hasta {izerinde yaptiklart retrospektrif bir ¢alismada
mekanik ventilasyon uygulanan hastalarda, gin ici ara vererek sedasyon uygulandiginda
mekanik ventilasyon ve yogun bakim kalis siiresinin anlamli olarak kisaldigini géstermis
ayrica komplikasyonlarda da azalma oldugunu tespit etmislerdir. Sedatif inflizyonuna gun igi
ara verilmesi sedatif ila¢c birikimini Onlemekte, ilag dozlarmin titre edilmesine olanak
saglamakta bodylece ideal sedasyon seviyesine daha kolay ulasilmakta ve hafif sedasyon
diizeyi ile daha sik karsilagilmaktadir. Glin ici ara verilen grupta sedatif ilag birikiminin daha
az olmasindan dolay1 bu gruptaki hastalarin spontan solunum c¢abalar1 devamli sedasyon
inflizyonu alan hastalara gore daha kisa siirede gerceklesmektedir. Bunun sonucunda da eger
altta yatan herhangi bir engel yok ise bu hastalarin weaninge baslama siireleri diger gruba
gore daha erken gergeklestigi sonucuna varmislardir (84). Nitekim bizim ¢alismamizda giin
ici sedasyon kesintisi olan grupta ilk weaninge baslama siiresi, devamli sedasyon infiizyon
alan gruba gore anlamli olarak daha kisa bulundu.

Sedasyon uygulamasina giin i¢i ara verilmesinin en biiylik dezavantaji hastalarin
istemsiz ajite olarak uyanmasidir. Ajite hastada mekanik ventilasyona uyumsuzluk, damar
yolu, nazogastrik tip veya endotrakeal tiplin hasta tarafindan ¢ikarilmasi gibi
komplikasyonlar daha sik goriilmektedir (85). Bizim ¢alismamizda sedatif inflizyonuna gun
ici ara verilen grupta olgularin kendilerini ekstiibe etme siklig1 ve buna bagli reentiibasyon
gibi komplikasyonlarin daha az siklikta oldugu belirlendi. Bunun nedeninin hastalarin
ajitasyonunun yogun bakim ekibi tarafindan erken fark edilmesi ve hizla sedasyon diizeyinin
titre edilmesinden olabilecegi kanisindayiz. BOylece uygulanan ek ilaglar ile hastalarda
istenen sedasyon dizeyi yeniden elde edilmisti.

Sangeeta ve ark.’nin yaptigi ¢ift kor, randomize ve ¢ok merkezli giinliik bir ¢alismada
sedasyon kesintileri yapilan hasta grubu ile sedasyon protokol grubu karsilagtirilmis.
Gruplararasinda hastane kalis siiresi, MV siiresi, YBU kalis siiresi ve mortalite arasinda
herhangi bir farklilik bulunmazken kullanilan toplam midazolam infiizyon dozu gunlik
sedasyon kesintileri yapilan grupta anlamh diizeyde diisiik gozlenmis. Ek verilen sedatif ve

opioid dozlarinda fark goriilmemis (86). Bizim g¢alismamizda ise hastalara verilen fentanil
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dozunun giinlik uyandirma grubunda anlamli diizeyde diisiik ve verilen midazolam
infizyonunda farklilik olmamasina ragmen daha diisiik dozlarda kullanildig1 gozlendi. Sedatif
infuzyonuna gun ici ara verilmesi sedasyon dizeyini hafifleterek hem sedasyon siresinin
hemde mekanik ventilator siiresinin kisalmasina neden olabilir. Yine Sangeeta ve ark. yaptigi
bu ¢alismada Kanada YBU calisma anketinde hastalarin sadece %29’unda sedasyon/analjezi
protokolii kullanildig1 belirlenmis ve bunlardan sadece %40’na giinliik kesintiler yapildigi
bildirilmistir. Amerika Birlesik Devletlerinde ise %64 hastaya sedasyon/analjezi protokolu
uygulandigr belirlenmis ve bunlarin sadece %40’na giinliik sedasyon kesintileri yapildigi
rapor edilmis. Giinliik sedasyon kesintilerinin az yapilmasinin nedenleri arasinda da; giinliik
kesinti yapabilen hemsire azligi, sedatif ajanlarin kesilmesi hakkindaki endiseler ve hasta
rahatsizlig1 oldugu belirtilmistir.

Brattebo ve ark. cerrahi YBU’de mekanik ventilator destegi alan hastalarda skorlama
sistemlerinin ve sedasyon protokollerinin etkilerini arastirmiglar; sedasyon protokolii ve motor
aktivite degerlendirme skalasinin kullanilmas: ile mekanik ventilasyon ve YBU yatis
stiresinin kisaldigini saptamislardir. Bunun nedeni olarak sedasyon protokolunun ve skorlama
sistemlerinin kullanildigi hasta grubunda ilag birikiminin daha az olmasi1 ve bunun sonucunda
da bu tiir hastalarin derlenmesinin daha erken gergeklesmesi bildirilmistir (87). Biz de yogun
bakim {initemizde Ramsay Sedasyon Skroru’nu kullanarak hastalarin sedasyon duzeyini
ayarliyoruz. Bunun da bize hastalarda ilag birikimini Onlemede yardimci oldugunu
diisiiniiyoruz. Anifantaki ve ark. yaptigi randomize kontrollii bir ¢aliymada YBU’nde
mekanik ventilasyona bagli 97 hasta degerlendirilmis. Giinliik sedasyon kesintileri yapilan ve
devamli infiizyon alan hastalar karsilastirillmis. Her iki grupta da mekanik ventilasyonda
kalma suiresi, hastanede kalma stiresi, YBU kalis siiresi ve mortalite de degerlendirilmis ve
benzer oldugu goriilmiis. Yine her iki grupta tiiketilen toplam sedasyon, analjezi ve kas
gevsetici dozlar1 da benzer bulunmus. Bunun sonucunda giinliik sedasyon kesintilerinin
hastalara negatif etkisinin olmadigi bu gruptaki hastalarin daha erken uyanma belirtileri
gosterdigi avantaj olarak belirtilmistir (88).

Kollef ve ark. yaptigi prospektif gozlemsel galigmasinda aralikli bolus sedasyon
uygulanan hastalar ile devamli sedatif infiizyonu uygulanan hastalar1 karsilagtirmislar ve
devamli sedasyon uygulamanin mekanik ventilasyon siiresini, yogun bakim ve hastane yatis
stiresini uzattifini, organ yetmezligi ve reentiibasyon oramini arttirdi§in1 saptamiglardir.
Arastirmacilar sedatif inflizyon dozunun, hastanin yasina ve hastaliginin siddetine gore
ayarlansa bile, mekanik ventilasyon ve yogun bakim yatis siiresini artirdigini ileri siirerek;

sedasyon protokolleri kullaniminin da arastirilmasini 6nermislerdir (11).
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Kress J ve ark. yaptigi bir ¢alismada yogun bakim hastalarinda giinliik sedasyon
kesintisi yapilan hastalarin uzun donem psikolojik etkilerini devamli sedasyon infuzyonu alan
hastalar ile karsilagtirmislar. Bu karsilastirmay1 yaparken hastalarin psikolojik ve fizyolojik
durumlarin1 gosteren skalalar kullanmiglar. Bunun sonucunda gunlik sedasyon kesintilerinin
yogun bakimda yatan hastalarda olumsuz psikolojik sonuglara yol agmadigi bulunmus. Ayrica
sedasyon kesintileri yapilan hasta grubunda post travmatik stres bozuklugu orani daha diisiikk
bulunmus. Post travmatik stres bozukluguna bagli semptomlarin giinliik kesinti yapilan grupta
daha az goriilmesi ile iliskilendirilmis. Yine ayn1 ¢alismada sedasyona giin i¢i ara vermenin
derin sedasyonu engelledigini, mekanik ventilasyon ve yogun bakim yatis siiresini kisalttigini
ve kullanilan sedatif ila¢g dozunda azalmaya yol actigini saptamislardir (12). Timothy ve ark.
336 hasta tlizerinden yaptiklari randomize kontrollii ¢alismada giinliik uyandirma yapilan hasta
grubu ile devamli sedasyon alan hasta grubu karsilastirilmis. Her iki grup hastaya da spontan
solunum denemeleri yapilmis. Bunun sonucunda; giinliik uyandirma yapilan hastalarda
ventilator siiresi, YBU kalis siiresi ve hastane kalis siiresi anlamli olarak diisiik bulunmus. 28
giinliik mortalitede anlaml1 bir fark bulunmamasina ragmen herhangi bir anda bakilan 1 yillik
mortalitede gilinliikk uyandirma grubunda daha diisiik mortalite oldugu goézlenmis. Her iki
grupta da kullanilan sedasyon/analjezi dozlarinda benzerlik goriilmiis. Giinliik uyandirma
grubunda self ektiibasyon orani anlamli olarak daha yiiksek bulunmasina ragmen self
ekstiibasyon sonrasi reentiibasyon orani her iki gruptada benzer olarak goriilmiis (89). Bizim
calismamizda devamli sedasyon alan grupta reentiibasyon orani daha yiiksek olarak gozlendi.

Yilmaz ve ark. yaptigi bir calismada doktorlar tarafindan hazirlanmis belli bir
protokole dayali hemsire kontrollii sedasyon ile sedasyon uygulamasina gun i¢i ara verilerek
uygulanan doktor kontrollii sedasyonun mekanik ventilasyon suresine etkisi karsilastirmis.
Her iki grupta YBU yatis siiresi ve mortalite oranlar1 benzer bulunurken, sedasyon ve MV
sresi gun ici ara verilen grupta anlamli olarak daha kisa bulunmus (90). O’Conner ve ark.
yaptiklar1 ¢alismada 1995 ile 2006 tarihleri arasindaki 8 calismay: (3 randomize kontrolli
caligma, 2 kohort ¢alsmasi, 3 tanimlayici calisma) tekrar gozden gecirmisler ve aralikli
sedasyon ile ventilasyon sureleri, yogun bakim tinitesinde kalis siiresi, komplikasyonlarda ve
post travmatik stres sendromunda azalma gozlendigini bildirmislerdir (91). Bizim ¢alismanin
sonucunda da giin i¢i sedasyona ara verilen hasta grubunda hem MV’ de kalma siiresi hem de
YBU’nde kalis siiresi anlamli diizeyde diisiik oldugu goriildii. Kress JP ve ark. yaptigi
randomize kontrollii ¢alismasinda mekanik ventilatére bagli 128 hasta degerlendirilmis.
Mekanik ventilasyon tedavisi sirasinda devamli sedasyon uygulanan ve sedasyon

uygulamasina giin i¢i ara verilen hasta gruplar karsilastirilmig ve sedasyona giin igi ara ara
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vermenin derin sedasyonu engelledigini, mekanik ventilasyon ve yogun bakim yatis siiresini
kisalttigin1 ve kullanilan sedatif ila¢ ve analjezi dozunda azalmaya yol agtigini saptamislardir
(5).

Weisbrodt ve ark. yaptig1 ¢ift kor randomize kontrolii bir ¢calismada MV’ye bagl
hastalarda gilinliik kesinti yapilan sedasyon protokolunun giivenligi ve yapilabilirligi
karsilastirilmis. Bakilan her iki gruptada MV siiresi, YBU ve hastane kalis siireleri, mortalite
oranlarinin benzer oldugu goriilmiis. Kullanilan sedasyon, opioid dozlarinda anlamlilik
bulunmamasina ragmen giinliik kesinti yapilan grupta daha az dozlarda ilag¢ tiiketimi
goriilmiis. Bunun sonuncunda da giinliik kesintinin gilivenli ve uygulanabilir oldugu

belirtilmistir (92).

6. SONUC
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Klinigimizde Anestezi ve Reanimasyon Yogun Bakim Unitemizdeki mekanik
ventilatore bagli hastalarda sedasyon tekniklerini retrospektif olarak inceledik. Calismamizda
Grup P; sedasyon protokoliine gore devamli sedatif infuzyonu alan hastalar, Grup D; giinliik
sedasyon kesintileri (giinliik uyandirma) yapilarak sedatif infuzyonu alan hastalar olarak iKi
gruba ayirdik. Giinliik sedasyon kesintisi yapilan grupta;

1- Daha kisa mekanik ventilator siiresi,

2- Ventilator iligkili pndmoni sikliginin daha az goriilmesi,

3- Yogun bakim iinitesinde daha kisa kalis siiresi,

4- Toplam tlketilen opioid dozunun daha az olmasi,

5- Hastalarda ilk weaninge baslama siiresinin daha erken oldugu,

6- APACHE II ve SOFA skorlarinin daha diisiik gézlendigi bulgularini elde ettik.

Sonug olarak; bu ¢aligmada giinliik sedasyon kesintileri yapilan grubun devaml
sedasyon alan gruba goére Ustiin oldugu goriilmektedir. Bu yiizden mekanik ventilatore bagli
yogun bakim hastalarinda giinliik sedasyon kesintilerin yapilmasinin, tercih edilmesi gereken

sedasyon teknigi oldugu kanisindayiz.

7. OZET
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YOGUN BAKIM HASTALARINDA GUNLUK SEDASYON-WEANING
UYGULAMASININ MORBIDITE VE MORTALITE UZERINE ETKILERI
Mekanik ventilasyon destegi géren yogun bakim hastalarinda sedasyonun saglanmasi
yogun bakim tedavisinin O6nemli kompenentlerinden biridir. Sedasyon ve analjezi
uygulamalar1 sonucunda yogun bakim {initesinde konforlu bir siire¢ ve kolay uyandirilabilir
hasta amaclanmaktadir. Calismamizin amaci yogun bakim hastalarinda kullanilan giin igi

sedasyon kesintilerinin etkilerini gdstermektir.

Ocak2008-Ocak2013 tarihleri arasinda yogum bakim Unitemizde mekanik ventilatore
bagli olarak takip ve tedavi edilen 100 hasta retrospektif olarak incelendi. Hastalar Grup P;
devamli sedatif infiizyonu alan ve Grup D; giinliik sedasyon kesintileri (glinliik uyandirma)

yapilan grup olarak ikiye ayrildi.

Hastalarin demografik verileri, mekanik ventilator siiresi, yogun bakim kalis siiresi,
hastane kalis siiresi, ilk weaning baslama zamani, weaning basarisi, VIP, toplam tiiketilen
ilag dozlari, reentiibasyon sikligi, APACHE II, SOFA skorlar1 ve mortalite oranlar
Karsilastirildi. Sedasyon diizeyinin degerlendirmede RSS kullanildi. Iideal sedasyon diizeyi
RSS ile ’3”’ olarak kabul edilerek, RSS <3 hafif sedasyon, RSS >3 ise derin sedasyon olarak
degerlendirildi.

Hastalarin demografik verileri agisindan fark bulunamadi. Gruplar arasinda bakilan
Mekanik ventilator siresi Grup P’de Grup D’den anlamli uzun bulundu (p<0.001). Iki grup
arasindaki YBU kalis siiresi karsilastirildiginda Grup P’de Grup D’den yine istatistiksel
olarak anlamli uzun bulundu (p<0.001). ki grup arasindaki hastane kalis siiresinde ise
istatistiksel olarak farklilik bulunmadi (p>0.05). Gruplar arasi karsilastirmada ilk weaninge
baglama siiresi Grup P’de ; Grup D’ye gore istatistiksel olarak anlamli ge¢ bulundu (p<0.05).
Gruplar arasinda bakilan weaning basarisi, mortalitede istatistiksel olarak farklilik bulunmadi
(p>0.05). Gruplar arasinda bakilan reentiibasyon sikliginda Grup D’de Grup P’ye gore
anlamli olarak daha az gozlendi (p<0.05). VIP gelisimi karsilastirildiginda Grup P’de Grup
D’ye gore daha fazla goriildiigii istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Gruplar arasi
toplam tiiketilen sedatif ila¢ dozlarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi
(p>0.05). Opioid analjezi dozlarinda hastalarda tiiketilen toplam fentanil dozlar1 Grup P’de,
Grup D’den anlamli olarak yiiksek bulunurken (p=0.04) toplam tiiketilen morfin dozlarinda
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farklilik tespit edilmedi (p>0.05). Toplam tiiketilen kas gevsetici dozlarinda da istatistiksel
olarak fark tespit edilemedi (p>0.05).

Sonug¢ olarak; giinliik uyandirma yapilan sedasyon tekniginin devamli infuzyon
yapilan sedasyona gore listiin oldugu goriildii. Buna gore yogun bakim iinitesinde mekanik
ventilatore bagli hastalarda giinliik uyandirmanin kullanilmasinin olumlu katkilar1 oldugu

kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler; Yogun bakim, sedasyon, giinliilk uyandirma, weaning
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8. SUMMARY

Sedation is one of most important components of intensive care (critical care) in
patients who are mechanically ventilated at intensive care conditions. As a result of sedation
and analgesia in the intensive care unit, the patient is to be awakened a comfortable and easy
process. Aim of the study is to demonstrate effects of day time sedation interruptions in
intensive care patients.

We made retrospective review of 100 patients, who were monitored, mechanically
ventilated and treated at our intensive care unit between January 2008 and January 2013.
Patients were divided into two groups, including Group P (continuous infusion of sedative
agent) and Group D (daily sedation interruptions - daily recovery).

Demographics, mechanical ventilation time, stay at intensive care unit, hospitalization
period, time of first weaning, success of weaning, VIP, total doses of drugs, re-intubation
frequency, APACHE II, SOFA scores and mortality rates of patients were compared. RSS
was used to evaluate level of sedation. Considering that ideal sedation level is "3" with RSS,
RSS<3 is considered as mild sedation, while RSS>3 is considered as deep sedation.

There was no difference between demographics of patients. Mechanical ventilation
period was significantly longer in Group P than Group D (p<0.001). When stay at ICU unit
was considered, ICU stay was significantly longer in Group D than Group D (p<0.001). No
statistically significant difference was found between two groups with respect to
hospitalization period. In inter-group comparison, time to start first weaning was significantly
late in Group P than Group D (p<0.05). There was no difference between groups in terms of
frequency of success of weaning and mortality rate (p>0.05). In inter-group comparison the
frequency of reintubation viewed in Group D was significantly less than in Group P (p<0.05).
Considering development of VIP, it was significantly more common in Group D in
comparison with Group D (p<0.05). No statistically significant difference was found between
groups in terms of doses of sedative agents (p>0.05). Considering doses of opioid analgesics,
total dose of phentanyl was significantly higher in Group P than Group D (p= 0.04), while no
difference was found for doses of morphine (p>0.05). Again, no statistical difference was
found in doses of muscle relaxant agents (p>0.05).

In conclusion, it was observed that the sedation technique with daily interruption iss
superior to continuous infusion of sedatives. Accordingly, we believe that daily weaning will
make positive contributions to patients who are mechanically ventilated at intensive care unit.

Key words: intensive care, sedation, daily awakening, weaning
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