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ONSOZ

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilim Dali’'nda arastirma gorevlisi olarak calistigim siirece, destegini esirgemeyen,
beni tesvik edip yonlendiren, bilgi ve deneyimleriyle egitimime, uzmanlik tezimin
konusunun se¢imine ve hazirlanmasina yaptiklar1 katkilarindan dolay1 hocam Yrd.Dog. Dr.
Miige KOSUCU’ya, yaptigim calismalarda her zaman destek, ilgi ve anlayisini gordiigiim,

yetismemde katkilar1 olan hocalarimin tiimiine tesekkiir ederim.

Calismamin yiiriitilmesinde yardimlarini esirgemeyen ihtisasim siiresince birlikte
calistigim degerli asistan arkadaglarima, anestezi teknisyenlerine, Kulak Burun Bogaz

Anabilim Dal1 asistanlarina ve ameliyathane ¢alisanlarina tesekkiirii bir borg bilirim.

Bu zorlu asistanlik siiresince destegini benden esirgemeyen esim Giilden’e;
sevgisiyle en zor anlarimda bana gii¢ katan, yorgunlugumu alan biricik oglum Orkun

Bartu’ya sonsuz tesekkiir ederim.
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1. GIRIS VE AMAC

Septorinoplasti ameliyatlar1 lokal veya genel anestezi uygulamasi ile yapilabilirse
de genellikle genel anestezi altinda yapilir. Septorinoplasti operasyonlar: sirasinda nazal
septumun zengin vaskiiler yapisit ve sinir innervasyonu nedeniyle iyi bir hemodinami
kontrolii ve etkin bir analjezi gereksinimi vardir. Ilaveten kanamay1 azaltmak igin genel
anestezi altinda kontrollii hipotansiyon da uygulanabilir. Diseksiyonlar sirasinda kanamay1
ve sonraki donemde ekimozu azaltmak amaciyla insizyon yapilacak bdlgelere, tip ve
kolumella bolgesine, burun sirtina, premaksillaya, burunun dis ve yan boliimlerine kiigiik
capl igne ile vazokonstriiktor etkili lokal anestetikler dig goriintiiyli bozmayacak sekilde

ama yeterli miktarda, hasta genel anestezi altinda olsa bile infiltre edilir.

Septorinoplasti operasyonlarindan sonra, hastadan hastaya degismekle beraber
orta/ciddi siddette bir postoperatif agri olusur. Bu agrinin giderilmesinde genel analjezi
ilkeleri gecerlidir. Zayif opioidler, NSAIi’lar, parasetamol veya gerektiginde morfin ve
tirevleri veya bu ilaglarin kombinasyonlar1 oral, intramuskuler veya intravendz yolla

verilebilirler.

Bu hastalar uyanma doneminde agriya ilaveten, havayolu olarak alisik olduklari
burnu kullanamamanin verdigi nefes alamama, bogulma duygusu nedeniyle ajitasyon ve
panik hali yasarlar. Ayrica operasyon bdlgesinden agiz-bogaz bosluguna olan sizma
seklinde kanama ve cerrahi isleme bagl olarak gelisen 6dem varlig1 ger¢ek bir solunum
sikintisini ve laringospazmi da tetikleyebilir. Tiim bunlar ajitasyonu daha da arttirdig1 gibi
hipertansiyon, tasikardi gibi hemodinamik sorunlari ve bulanti-kusma gibi
komplikasyonlar1 beraberinde getirir. O yilizdendir ki septorinoplasti operasyonlarinda
anesteziden uyanma/derlenme konusu ek bir onem ve dikkat gerektirir. Derlenme
donemine ait sorunlar1 azaltmak amaciyla yapilmis pek c¢ok arastirma vardir. Bu
arastirmalarda oldugu gibi degisik anestezik ve analjezik ilaglarin sinerjik bir sekilde
kullanim1 (propofol-remifentanil v.b.) ile daha giivenli uygulama, daha az yan etki, hizl

derlenme ve yiiksek hasta memnuniyeti saglanabilir.



Deksmedetomidin (Precedex) , son zamanlarda anestezi kullanimina giren ytiiksek
selektif bir a-2 adrenoreseptdr agonistidir. Solunum depresyonu yapmadan doza bagl
sedasyon, anksiyolizis ve analjezi saglar. Sempatolitik 6zelliklerinden dolay1 anestezik
ithtiyacini azalttig1 bilinmektedir. Bu klinik 6zellikleri nedeni ile deksmedetomidin, hem
noroanestezi hem de yogun bakim pratiginde kullanimi giderek artan bir ajan olmaktadir.
Perioperatif donemde hemodinamik stabiliteyi koruyabilmesi, operasyon odasinda hizh
derlenme saglamasi anestezi prati§inde dexmedetomidini uygun kilan ozellikleridir.
Deksmedetomidin, infiizyonu takiben ¢ok hizli bir dagilim fazi1 gosterir. Ortalama dagilim
yar1 Omrii 6 dakikadir. Eliminasyon yar1 émrii ise yaklasik 2 saattir. Proteinlere baglanma

orani % 93,7°dir. Sitokrom P450 ile metabolize olan ilaglarla ¢ok az etkilesim gosterir.

Sedatif ve analjeziklerin uygulanmasinda solunum depresyonu, sikc¢a karsilagilan
bir problem olmasina ragmen, deksmedetomidinin tedavi dozlarinda solunum depresyonu
beklenmez. Deksmedetomidin’in hemodinamik etkileri periferal ve santral mekanizmalar
sonucudur. 0-2 reseptorler damar diiz kasinda bulunur ve vazokontriiksiyona yol acar.
Hizl1 deksmedetomidin inflizyonuna ilk yanit gegici hipertansiyon olabilir. Sempatik sinir
uclarindaki o-2 adrenoseptorlerin  presinaptik aktivasyonu noradrenalin salinimini
engellemektedir. SSS’deki postsnaptik aktivasyon ise sempatik aktivitenin inhibisyonuna,
endotrakeal entlibasyon ve cerrahi strese yanitta hemodinamik stabiliteye, anestezik ve
opioid ihtiyacinda azalmaya, sedasyon, anksiyolizis ve analjeziye neden olur. Ek olarak
spinal kordda bulunan -2 adrenoseptdrlere agonistlerin baglanmasiyla analjezi
saglanir (1). SSS’de a-2 reseptorlerin aktivasyonu sempatik akimda azalmaya ve vagal
aktivitede artisa yol acgar. Buna ek olarak deksmedetomidin’in periferik sempatik
postsinaptik ganglion blokeri olarak da etkisi vardir ve sempatolitik etkiyi artirir. Sonugta
a-2 adrenoreseptor dolagimdaki katekolaminlerde belirgin azalma, kan basincinda ve kalp

hizinda orta dereceli azalma saglar (2).

Ketamin, fensiklidin grubu nonbarbitiirat bir intravendz anesteziktir. Suda eriyen
bir tuz olup, berrak, renksiz ve oda 1sisinda stabil bir soliisyondur. Yagda erirligi yiiksek
oldugu i¢in, once beyin ve kanlanmasi yiiksek olan dokulara gider. Daha sonra diger
dokulara dagilir ve santral sinir sistemindeki etkileri bu dagilim sonunda ortadan kalkar.
Ketamin, santral sinir sisteminde spinal korddaki postsinaptik refleks blokajini ve beynin
cesitli bolgelerinde bulunan eksitator nérotransmiterlerin inhibisyonunu da iceren multipl

etki gosterir. Retikiiler aktive edici sistemi deprese ederken, limbik sistemi aktive eder.

2



Ketamin uygulanmasindan sonra olusan tabloya dissosiyatif anestezi (gozlerin acik
kalmasi, nistagmus, sekresyon artisi, katalepsi, amnezi, hafif sedasyon ve analjezi) adi

verilmektedir. Ketamin ile koruyucu refleksler aktif kalir.

Anestezi pratiginde kullanimi oldukca eski olmasina ragmen ketamin, halen
popiilaritesini koruyan, tek bagina veya intravendz / inhalasyon anestezikleriyle birlikte

uygulanabilen bir ajandir ( 3, 4, 5).

Ketaminin, intramuskuler < 2mg / kg, intravendz <l mg / kg, inflizyon olarak <20
ngr/ kg/ dk dozlari, diisiik doz olarak kabul edilmektedir (6). Bu subanestezik dozlarda
analjezik etki gostermesi ve solunum ve dolasim sistemini minimal etkilemesi en 6nemli
avantajlarindandir. Ayrica yliksek dozlarda (>2 mg/kg) kullanimiyla goriilen psikomimetik
etkiler, sersemlik, korkulu riiyalar, depersonalizasyon ve halliisinasyon gibi yan etkilere bu

diisiik dozlarda rastlanmamaktadir.

Ketamin antinosiseptif etkisini opioid reseptorleri ile inen monoaminerjik agri
kontrol yollarinda a-2 adrenerjik reseptorleri aktive ederek ve N metil-D-aspartat reseptor
antagonizmasi ile meydana getirmektedir. Ketaminin NMDA reseptorlerine olan afinitesi,
opioid reseptorlerine (mii, delta ve kappa), monoamin transport bolgelerine ve diger
reseptorlere (asetilkolinesteraz ve delta reseptorleri) gore daha fazladir. Bu da NMDA
reseptorii  ile etkilesiminin  diisik ketamin dozlarinda daha selektif olacagini

diistindlirmektedir(7).

Prospektiis bilgisi olarak deksmedetomidinin operasyon Oncesi donemde ve
indiiksiyondan hemen 6nce mutlaka monitdrize edilmis olan hastalarda kullanilmasi kabul
gormektedir. Ayrica 24 saatten uzun kullanimina izin verilmemekte ve yogun bakim,
ameliyathane gibi tiim vital parametrelerin yakindan izlenebilecegi kosullarda
kullanilabilmektedir. Sedasyon amacl tavsiye edilen dexmedetomidin bolus ve inflizyon
dozlar1 ; lpgr/kg dozunda yavas bolus (minimum 10 dk. i¢inde gidecek sekilde) ve
ardindan 0,4 pgr/kg/dk infiizyon seklindedir. Aymi sekilde ketamin igin anestezik degil
subanestezik-sedatif kullanim doz 6nerisi 0,5-1 mg/kg iv bolus, infiizyon olarak <20 pgr/
kg olup, biz de bu caligmamizda 1 en fazla 2-3 saat civarinda siiren kisa-orta siireli
septorinoplasti ameliyatlarinda, sedatif doz ve amacta kullanilan deksmedetomidinin ve
ketaminin ameliyathane sartlarinda monitdrize edilmis olan hastalarda operasyon oncesi

ve kisa siireli operasyon donemi boyunca sedatif etkilerinin peroperatif donem boyunca
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hemodinamiye, derlenme kriterlerine, analjezik tiiketimine ve kognitif fonksiyonlara

etkisini degerlendirmeyi amacladik.



2. GENEL BILGILER
2.1. Burun Anatomisi

2.1.1.Nazal septumun cerrahi yapisi

Burun kemik ve kikirdak iskelet olmak iizere iki kisimdan olusur. Kemik yapiy1
nazal kemikler, frontal kemigin nazal ¢ikintisi, maksillanin frontal ¢ikintisi, etmoidin
lamina perpendikiilarisi ve vomer olusturur. Kikirdak yapi ise iist lateral kikirdaklar, alar

kikirdaklar ve septal kikirdak tarafindan olusturulur (Sekil 1) (8).

Pl Ehore
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By Gl

Sogrial Arsgie T —
B A e #
At

Teim i Do e

Sekil 1: Nazal catiy1 olusturan yapilar

Nazal kavite 6nde nostrilden baslayip arkada koana ile biter. Bu iki nazal kaviteyi

ortadan ayiran yapiya nazal septum denir. Membrandz, kikirdak ve kemik yapilardan

olusan bu yapinin ylizeyi respiratuar epitel ile kaplidir.

Nazal septumu olusturan yapilar sunlardir (Sekil 2):

1. Memrandz septum ve kolumella
2. Septal kikirdak
3. Kemik Septum

a. Vomer

b. Etmoid kemigin perpendikiiler laminasi

c. Maksiller, palatal ve sfenoid kemigin nazal kristas1 (9)
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. Frontal kemigin nazal progesi
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. Etmoid kemidgin perpendikilar
laminasi

- Nazal kemik

Vomer

. Palatin kemik

. Maksillar krest

. Anterior maksillar spin

. Septal kartilaj

. st lateral kartilaj

10. Septal kartilajin kaudal kenari

11. Membrandz septum
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Sekil 2: Nazal septumu olusturan yapilar
2.1.2. Fonksiyonel Anatomi
Internal ve eksternal olmak iizere iki tane valv vardur.

Internal valvi alt konkanin 6n ucu, iist lateral kikirdak, septum ve apertura priformis
arasindaki alan olusturur. Internal valvin en dar yerini iiggenin iist ucunu olusturan, nazal
septum ile iist lateral kikirdaklarin kaudal ucunun meydana getirdigi 10-15 derecelik nazal
valv acist olusturur (Sekil 3) (9).Nazal valv tiim solunum yollar1 direncinin %50" sini

olusturur (15). Eksternal valvi ise nazal vestibiil, alar kikirdaklar ve kolumella olusturur

(11).

Sekil 3:Internal nazal valv



2.1.3.Nazal septumun kanlanmasi

Nazal septumun kanlanmasini internal ve eksternal karotid arterlerden koken alan 5

arter saglar (Sekil 4).
1. Internal karotid arter dallar1
a. Anterior etmoid arter
b. Posterior etmoid arter
2. FEksternal karotid arter dallar1
a. Sfenopalatin arter
b. Major palatin arter

c. Siiperior labial arter

Ant.
ethmoid

Post. ethhmoid

Kiesselbach's
plexus

| / - Sphenopalatine|

_— Greater
palatine

> i 2 e = 3
Sub.” d: L e e Ca

Sekil 4: Nazal septumun arterleri
2.1.4.Nazal Septumun Venoz Ve Lenfatik Drenaji

Nazal kavitenin iist kisminin venleri etmoidal ven ve oftalmik ven araciligiyla
kaverndz siniise, arka kisminin venleri sfenopalatin ven araciligiyla pterygoid pleksusa
dokiiliir. On kismin vendz drenaji anterior fasiyal ven araciligiyla eksternal ve internal
juguler venlere olur. Bu vendz drenaj nedeniyle burnun iist ve arka kisimlarindaki

enfeksiyonlar orbital ve intrakranial yayilim gosterebilir.



Nazal kavitenin 6n kisminin lenfatik drenaji submental ve submandibular nodlara

olurken, arka kismin lenfatik drenaj1 retrofarengeal ve servikal nodlara olmaktadir (12).
2.1.5.Nazal Septumun innervasyonu
Septumun innervasyonunda 4 sinir yer alir (Sekil 5).
a. Anterior etmoid sinir
b. Anterior siiperior alveolar sinir
c. Nazopalatin sinir

d. Olfaktor sinir

Sekil 5. Nazal Kavitenin Innervasyonu
2.2. Septorinoplasti ve Cerrahisi

Septorinoplasti; burnun seklinde Ongoriilebilen degisimleri olusturmak (estetik
rinoplasti) ve bozulan fonksiyonlarint normale getirmek (fonksiyonel rinoplasti) igin

yapilan cerrahi islemdir. Iki tip cerrahi teknigi vardir:
1- Acik yaklasimla septorinoplasti

Nazal kikirdak ve kemik iskeletin agik olarak gorilisiine elvermesi, anatomik

deformiteleri net olarak degerlendirme imkani sunar.

2- Kapal1 teknik (endonazal) septorinolasti

8



Kapali teknikte eksternal insizyonlar yoktur. Daha az disseksiyona ihtiya¢ duyulur.
Yumusak doku travmasi ve skar dokusu olusumu minimaldir. Daha az disseksiyon olmasi
sebebiyle daha siiratli yapilmasi, postoperatif daha az sislik ve skar dokusu olusumu

endonazal yaklagimin tartigmasiz avantajlaridir.

Septorinoplasti ameliyatlar1 genellikle genel anestezi altinda yapilir. Genel
anestezinin avantajlari, tam hasta analjezisinin saglanmasi ve operasyon sirasinda daha az
hasta kooperasyonu gerektirmesidir. Endotrakeal entiibasyon ile hava yolu giivenliginin
saglanmasi, hastanin sekresyon, kan ve irrigasyon sivilarini aspire etme riskini de

azaltmaktadir (13).

Nazal septum burun estetik ve fonksiyonunun en 6nemli belirleyicilerinden biridir.
Septumun zengin vaskiiler yapisi ve innervasyonu nedeniyle operasyon sirasinda iyi bir

kanama kontrolii ve intraoperatif donemde etkin bir analjezi gereksinimi vardir (14).
2.3. Genel Anestezi ve Tarihcesi

Genel anestezi; vital fonksiyonlarda bir degisiklik olmadan, gegici biling kayb1 ve
refleks aktivitede azalma ile karakterizedir. Bu durum, genel anestezik etkili ilaclarin
santral sinir sisteminde yaptig1, kortikal ve psisik merkezlerden baslayip, bazal
gangliyonlar, serebellum, medulla spinalis ve mediiller merkezler sirasini izleyen inici bir

depresyonun sonucudur (15).

Anestezi uygulamalar1 ¢ok eski zamanlardan beri mevcut olsa da bu uzmanlik
alanmin geligimi 19. yilizyilin ortalarinda baglamis ve son 60 yildan daha az zamandir da
daha saglam temellere oturtulmustur. Cerrahlarin ameliyat yapmasina izin vermek igin
antik medeniyetler afyon hashasi, koka yapraklari, kan kurutan kokii, alkol kullanmaislar,
hatta bilingsizlik noktasina kadar flebotomi uygulamislardir. Antik c¢aglarda rejyonel
anestezi; sinir govdesinin sikigtirilmasi (sinir iskemisi) veya soguk uygulanmasindan
(kriyoanaljezi) meydana gelmekteydi. Bugiiniin teknigine yaklasim; inhalasyon anestezisi
ile baslamig, bunu lokal ve daha sonra da intravendz anesteziler takip etmistir. Eter,
kloroform ve azot protoksit ilk kullanilan inhalasyon anestezikleridir. 16 Ekim 1846’da
Boston da William T.G. Morton, eter kullanarak ilk genel anestezi prezentasyonunu
gergeklestirmis ve 1960’11 yillara kadar eter standart genel anestezik olarak kalmistir. Daha

sonra bu ajanlarin yerini yanict ve patlayict olmayan floriirlii hidrokarbonlar almistir.



Halotan 1951°de gelistirilmis, 1956°’da piyasaya c¢ikarilmistir. Bunu metoksifluran,

enfluran, izofluran, desfluran ve sevofluran izlemistir (16).
2.3.1. inhalasyon Anestezisi

Solunum yolu ile alinan anestezik gaz ve buharlar, alveollere, oradan da kana
diffiize olur. Beyine ulasan anestezik miktar1 belirli seviyeye geldiginde de genel anestezi
meydana gelir. inhalayon anestezikleri oda 1s1s1 ve basincindaki fizik durumlarina gore gaz
ve sivi olarak ikiye ayrilabilir. Anestezik madde verilisi kesildikten sonra anestezik gaz,
dokulardan vendz kana, oradan da alveollere gegerek disari atilir. Bu atilimin hizina bagh
olmak {izere de hasta degisik ajanlarla degisik hizda olmak iizere uyanir. Inhalasyon
ajanlarmin biyiik bir kism1 bu sekilde akcigerlerden atilirken, az bir kismi da metabolize
olur ve ciltten atilir. Ornegin; halotan (% 15-20) ve enfluranin (% 2-3) bir kismu
metabolize olurken, azot protoksitin az bir kism1 da cilt yolu ile atilir. Bu yikim hastalarin
uyanmalart acgisindan degil metabolitlerinin toksik olabilmeleri agisindan Onemlidir.
Giliniimlizde bir¢ok inhalasyon ajaninin kullanima girmis olmasi ile birlikte ideal bir

inhalasyon ajanindan beklenen tiim 6zellikleri tasiyan bir ajan halen bulunamamastir.
2.3.2. Sevofluran

ik defa 1968 yilinda Regan tarafindan Travenol laboratuvarlarinda sentez edilmis,
1971°de Regan ve arkadaslar tarafindan rapor edilmistir. 1990°da Japonya’da kullanimina

baslanmig, 1993’{in sonunda tahminen 1 milyon hastada kullanilmistir (17).

Fiziksel ve kimyasal o6zellikleri: Sevofluranin yapisal formiilii florometil-2,2,2-
trifloro-1-(triflorometil) etil eterdir (Sekil 6). Alev almayan, patlamayan, hos kokulu bir

sividir.
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EKIL 0. SCVOoIlUranin Y apisal Formulu

Molekiil agirligt 200.05 gr, kaynama noktasi 58.6° C (760 mmHg’de), kan-gaz
partisyon katsayis1 0.63, yag-gaz partisyon katsayis1 47, kan-beyin partisyon katsayist 1.7
ve MAK (minimal alveoler konsantrasyon) degeri % 100 oksijen (02) ile 2.05, % 65 nitroz
oksitle (N20) MAK degeri 1.1°dir (40 yas i¢in).(18) Diislik kan-gaz partisyon katsayisi
indiiksiyonun ve uyanmanin hizli olmasint saglar (19,20). Sevofluran keskin olmayan
kokusu ve alveoler konsantrasyonunun hizla yiikselme 6zelligi ile pediyatrik ve eriskin
hastalarda indiiksiyonda kullanilabilir (8,40). % 50 N20O ve O2 karisimi i¢inde % 4-8

sevofluran ile tek nefeste indiiksiyon gergeklestirilebilir (15).

Biyotransformasyon ve toksisite: Diger volatil anesteziklerin tersine goreceli
olarak unstabil bir molekiildiir. Yaklasik olarak % 5 oraninda ve karacigerde metabolize
olur. insanlarda agirlikli olarak sitokrom P 450’nin 2E1 fraksiyonu tarafindan deflorine
edilir. Metabolizmas1 sonucu heksafloroizopropanol (HFIP) ve inorganik florid iyonlar
olusur. HFIP hizla glukronize olarak idrarla atildigindan dolagimdaki konsantrasyonlari

oldukea kiigtiktiir.

Soda lime gibi alkali bilesikler sevoflurani, nefrotoksisitesi kanitlanmig bir diger
son iirline (compound A, florometil-2,2-difloro-1-(triflorometil) vinil eter) indirgeyebilir.
Compound A’nin birikimi, solunum gazinin 1sisinin yiiksek olmasi, diisiik akimli anestezi,
kuru baryum hidroksit absorbani kullanilmasi, yiiksek sevofluran konsantrasyonu ve uzun
siire anestezi uygulanmasi ile artar. Bununla birlikte bircok calismada sevofluran ile
baglantili toksisite veya hasar1 gosteren saptanabilir herhangi bir postoperatif renal

fonksiyon bozuklugu bulunmamistir. Herseye ragmen, bazi klinisyenler birka¢ saatten
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daha uzun siiren anestezilerde 2 litre/dk’dan daha az taze gaz akimi kullanilmamasini ve

daha onceden renal fonksiyon bozuklugu olanlarda sevoflurandan kagiilmasini 6nerirler

(16).

Organ sistemlerine etkileri: Genel olarak tiim inhalasyon anestezikleri
miyokardiyal depresyona, ortalama arter basincinda ve kardiyak outputta diismeye neden
olurlar. Sevofluran kardiyovaskiiler sistem iizerinde minimal etkilere yol acar. Sevofluran
miyokardiyal kontraktiliteyi hafif¢ce deprese eder (21). Sistemik vaskiiler rezistans ve
arteriyel kan basinci izofluran ve desflurana gore biraz daha az diiser. Sevofluran kalp
hizinda ¢ok az artisa yol agar. Ancak eger kalp hizi artarsa kardiyak output izofluran ve
desfluran anestezisinde oldugu kadar iyi korunmaz. Sevofluran ile koroner steal sendromu
olduguna ait delil yoktur. Sevofluran QT intervalini uzatabilir, bunun klinik 6nemi
bilinmemektedir. Kalbi katekolamin kdkenli disritmilere hassaslastirmaz. Solunum sistemi
tizerinde depresan 6zelligi mevcuttur. Sevofluran solunumu deprese eder ve bronkospazmi
izoflurana benzer derecede diizeltir. Serebral kan akimini arttirarak intrakraniyel basingta
hafif yiikselmelere neden olabilir. Sevofluranin yiiksek konsantrasyonlar: (1.5 MAK’in
tizeri) serebral kan akiminin otoregiilasyonunu bozabilir, boylece hemorajik hipotansiyon
sirasinda serebral kan akimininda azalmaya yol agabilir. Serebral metabolik oksijen
gereksinimi azalir ve ndbet aktivitesi bildirilmemistir. Sevofluran inhalasyon yontemi ile
yapilan indiiksiyondan sonra cocuklarin entiibasyonu icin yeterli kas gevsemesi saglar.
Non depolarizan kas gevseticilerin etkilerini arttirir. Sevofluran renal kan akimini 6nemsiz
derecede diistiriir. Portal ven kan akimini azaltir, fakat hepatik arter kan akimini arttirir.

Boylece total karaciger kan akimi ve oksijen sunumu korunur (16).
2.3.3. Sisatrakuryum Besilat (51w89, Nimbex®)

Fiziksel ozellikleri: Sisatrakuryum (Nimbex®, GlaxoSmithKline, italya)
benzilizokinolinyum bilesigi olup, orta etki siireli, kardiyovaskiiler sistem iizerine yan
etkileri olmayan, bu nedenle kardiyovaskiiler cerrahide tercih edilen giiclii bir kas gevsetici
ajandir. Atrakuryum'un 10 steroizomerinin birinden saflastirilmistir. Atrakuryum yaklasik
%15 oraninda sisartrakuryumdan olugmustur, sisartrakuryum IR- cis 1'R-cis tek bir

izomerdir. Sisatrakuryum besilat'in;

Acik kimyasal adi: (1R,rR,2R,2°R,)-2,2°-(3,11-diokso-4,10 dioksatridekatemilen )

bis (1,2,3,4- tetrahidro-6,7, -dimetoksi-2-metil-1-veratrilizokolinolinyum) dibenzesiilfonat,

12



Molekler formiilii: Co6SH82N2018S2seklindedi (Sekil 7).

Etki mekanizmasi: Sisatrakuryum motor son plaktaki kolinerjik reseptorlere

kompetetif olarak baglanarak etki gosterir(22).

Biyotransformasyon ve atihm: Sisatrakuryum % 77 oraninda Hofman
eliminasyonuyla metabolize olarak laudonazin ve monokuaternal akrilat gibi 2 adet
metaboliti meydana gelir. Monokuaternal akrilat daha sonra nonspesifik plazma esterazlari
ile monakuaternal alkole hidrolize olur ve yeniden Hofman eliminasyonuna ugrayarak
laudanozin meydana gelir. Laudonazin'in EEG anormalligi olusturacak kadar yliksek
konsantrasyonlara ¢ikmadigi ileri siiriilmektedir. Sisatrakuryum uygulandiktan sonra

ortaya ¢ikan laudonazin beyin omirilik sivisinda da belirlenmistir.

Laudonazin; atrakuryum ve sisatrakuryumun primer metabolitidir ve Hofman
eliminasyonu ile olusur. Potent bir serebral stimiilatordiir ve kan-beyin bariyerini kolayca
gecer, ayrica kardiyovaskiiler etkilere neden olur. Sisatrakuryumdan farkli olarak
laudonazinin eliminasyonu karaciger ve bdbrege dayanir ve bu organ disfonksiyonu
olanlarda  birikir.  Sisatrakuryum uygulamasindan sonra laudonazin  plazma
konsantrasyonlar1  atrakuryumdan sonra Olglilenden 5-10 kat daha  diistiktiir.
Sisatrakuryumun néromiiskiiler potensi atrakuryumun yaklasik dért katidir. Insanda tiim
metabolitlerinin idrarda bulundugu ve saglikh bireylerde plazma klirensinin 4.6-5.7 ml dk
kg oldugu belirtilmektedir. Organ bagimh eliminasyonu % 23, renal yikilim orani ise %
16.4' diir. Fizyolojik 1s1 ve PH'da yikilim1 6nemli bir avantajdir, eliminasyon yar1 émrii 22-
35 dakikadir. Sisatrakuryumun 3 saatlik uygulamasindan sonra birikici etkisi bulunmadigi

rapor edilmektedir (23,24,25,26,27,28,29,30).

Doz ve uygulama yollari: Eriskinlerde ED95 dozu 0.25 mg kg™, entiibasyon dozu;
0.5-0.6 mg kg ve etki siiresi 30-45 dk. idame doz; 0.1-0.15 mg kg™ ve etki siiresi 15-20
dk'dir. 2 mg ml" madde igeren 2.5, 5, 25 ml'lik ampuller halinde bulunur, 2-8 °C de
saklanmalidir ve buzdolabindan ¢ikarildiktan sonra 21 giin i¢inde tliketilmelidir.
Entiibasyon igin 0.15-0.2 mg kg™ kullamlmas: halinde 90-120 saniyede % 89-100 oraninda
iyi-miikemmel entiibasyon kosulu saglanabilmektedir. idame dozlar1 igin genellikle 40-60
dk aralarla uygulanmas: gerekmektedir. Ortalama infiizyon hizi 1 pug kg dak "'dir. Bdbrek
yetersizligi ve son evre karaciger yetmezligi olanlarda maksimum blok olusmasi i¢in gecen

stire saglikli erigkinlere kiyasla yaklasik 1 dk daha uzundur (23,24,25,31,32,33,34).
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Sekil 7 : Sisatrakuryum Besilat'in molekiiler yapis1 (27)

Yan etkileri: Plazma histamin seviyelerinde doza baghi dnemli bir degisiklik
olusturmaz. ED95 dozunun 8 kati1 dozlarda bile kalp hiz1 ve kan basincini etkilemedigi

gibi, otonomik etkilere de neden olmadigi bildirilmektedir (23,27).

Yash hastalardaki ozellikleri: Sisatrakuryum 0.1 mg kg"' dozda uygulanmasi
sonrast % 90 blok olusma zamani yaslilarda belirgin olarak daha uzundur. Eliminasyon
yart omri hafifce uzundur ve dagilim hacmi daha fazladir. Geng¢ ve yash hastalarda
sisatrakuryumun farmakokinetikleri arasinda mindr farkliliklar olmasina ragmen, azalmis
renal fonksiyon nedeni ile derlenme o6zelliklerinde klinik olarak belirgin fark olmadig:

bildirilmektedir.
2.3.4. Ketamin

Ketamin, fensiklidinin yapisal analogu olan nonbarbitiirat intravendz bir
anesteziktir. Molekil agirligt 238, % 20 suda c¢oziinebilen, pKa’st 7.5 olan 2-(o-
klorofenil)-2-(metilamin) molekiiliinden olusur (Sekil 8). Ketamin hidrokloridin akdz
soliisyonlarmin klinik kullanimdaki pH’s1 3.5-5.5 arasindadir. Ketaminin lipid ¢oziintirligi
cok yiiksek, proteinlere baglanimi az ve fizyolojik pH’da esit oranda iyonize oldugu i¢in
(Tiyopentalin 10 kati) once beyin ve kanlanmasi yiiksek olan dokulara gider. Zarlar
kolaylikla geger, yayilimi dolasim zamanima bagli olarak hizlidir. Daha sonra diger
dokulara dagilir ve SSS’deki etkileri bu dagilim sonunda ortadan kalkar (15,17). SSS’de,
spinal kordaki postsinaptik refleks blokaji ve beynin cesitli bolgelerinde bulunan eksitator
ndrotransmiterlerin inhibisyonunu da igeren pek ¢ok etki gosterir. Barbitiiratlarda oldugu
gibi retikiiler aktive edici sistemin depresyonuna zit olarak, fonksiyonel olarak talamus
(sensoriyel impulslar1 retikiiler aktive edici sistemden serebral kortekse iletir) limbik

sistemden (duyularin farkinda olunmasi ile iliskilidir) dissosiye olur. Beynin bazi néronlari
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inhibe olurken, digerleri tonik olarak eksite olur. Ketamin uygulanmasindan sonra olusan
gozlerin agik kalmasi, nistagmus, sekresyon artisi, katalepsi, amnezi, hafif sedasyon ve
analjezi tablosuna disosiyatif anestezi adi verilmektedir. Ketamin ile koruyucu refleksler

aktif kalir (36).

Ketamin, patolojik agrinin baslamasinda ve gelisiminde rol oynayan, agrinin
algilanmasimi artiran NMDA reseptorlerinin nonkompetitif bir antagonistidir. SSS’de
eksitator norotransmitter olan glutamat yoluyla NMDA reseptor aktivasyonunu Onler.
Glutamatin presinaptik salinimini azaltir ve inhibitdr transmitter olan Gama aminobiitirik
asitin (GABA) etkisini potansiyalize eder (37). Ketamin olduk¢a kuvvetli analjezik etkiye
sahiptir. Santral etki yaninda, spinal kord arka boynuz néronlan iizerinde de etki yapar.
Opioid reseptorlerine baglandigina ait bilgiler vardir. Bu etkileri nedeniyle intratekal veya
epidural yoldan analjezik amagla kullanilmistir (15). Sinir kokiiniin kompresyonuyla lokal
tiretilen inflamatuar mediatorler notrofilleri aktive edebilirler, bunlar kan damarlarina
yapisarak kan akimini yavaslatirlar. Ketamin, inflamatuar mediatorlerin notrofil iiretimini
suprese ederek kan akimni diizeltir, l6kositlerin endotel hiicrelerine dogru migrasyonunu

azaltir. Sitokinleri inhibe etmesi de ketaminin analjezik etkisine katkida bulunur (38).

Kullanilmakta olan ketamin soliisyonu rasemik bir soliisyondur. Ancak ketaminin
izomerleri de izole edilmis olup; rasemik soliisyon ‘RK’, dekstro (+) izomeri ‘PK’ veya S
(+); levo (-) izomeri ‘MK’ veya R (-) olarak ifade edilir. Birgok Avrupa {ilkesinde
kulanilan S (+) izomeri pek c¢ok bakimdan digerlerinden farklilik gosterir. Ornegin
anestezik etkinligi RK’nin 2 kati, MK’nin 3 katidir; psikomimetik etkiler ve nahos riiya

gorme, bulant1 kusma gibi yan etkileri daha azdir (15).
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Sekil 8. Ketaminin Yapisal Formiilii
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Ketamin asil olarak intravendz ve intramuskiiler yollardan uygulansa da peroral
veya rektal olarak da uygulanabilir. Intravendz bolus enjeksiyonundan 30-40 saniye sonra
cerrahi anestezi olusur, derlenme 10-15 dakikada redistriblisyon ile gerceklesir.
Intramuskiiler enjeksiyonundan 5 dakika sonra biling kayb: gériiliir ve 10-15 dakika iginde
pik plazma diizeylerine ulasir. Ketamin, oral uygulanimda ise 20-45 dakika siire ile
sedasyon saglar. Indiiksiyonda intravendz olarak 1-2 mg/kg; intramuskiiler olarak 3-5
mg/kg dozda uygulanir (36). Anestezi idamesi i¢in ketamin 25-100 pg/kg dozda

inflizyonuna devam edilmelidi.

Ketamin karacigerde mikrozomal enzimlerce yikilir ve yikim {iriinleri bobrekler
yoluyla atilir. Yikim iirinlerinden biri olan norketamin hipnotik etkili olup, bilincin
donmesinden sonraki sersemlik ve tam uyanamama halini agiklamaktadir. Ketaminin % 4
kadar idrarla degismeden atilir (15). Tekrarlanan dozlarda ketamin uygulanan hastalarda
gelisen tolerans kismen hepatik enzim indiiksiyonu ile agiklanabilir. Karaciger tarafindan
ylksek oranda alinmasi, ketaminin rolatif olarak kisa eliminasyon yar1 dmriinii (2 saat)

aciklar.
Organ sistemlerine etkileri

Kardiyovaskiiler Sistem: Ketamin kan basincini, kalp debisini ve atim hizim
artirir. Indirekt kardiyovaskiiler etkileri sempatik stimiilasyona baglidir. Pulmoner arter
basincini yiikseltir. Yiiksek dozlarda yaptig1 direkt miyokard depresyonu, sempatik blokta
(medulla kesisi) veya katekolamin depolarinin tilkkenmesi sonucu (agir sokun son safthasi)
ortaya ¢ikar. Buna karsin akut hipovolemik sokta indirekt uyarici etkisinden yararlanilir

(36).

Respiratuvar Sistem: Ketamin giiclii bir bronkodilatordiir, bu nedenle astimh
hastalarda bu 6zelliginden yararlanilir. Ancak st solunum yolu refleksleri aktif kalir.
Ketaminin neden oldugu sekresyon artigi, antikolinerjik premedikasyonla Onlenebilir.

Aspirasyon riski yiiksek olan hastalar, ketamin uygulandiginda entiibe edilmelidir (36).

Santral Sinir Sistemi: Serebral kan akimi, intrakraniyal basing ve beynin oksijen
tiiketimi artar. Subkortikal elektriksel aktivite ve myokloni artar. Illiizyon, riiyalar ve
deliryum gibi istenmeyen psikomimetik etkileri ¢cocuklarda ve onceden benzodiyazepin

verilenlerde daha az goriiliir. Ketamin ile tam bir anestezi, yani analjezi ve biling kaybi
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elde edilebilir ancak amnezi yeterli olmayabilir (36).

Go0z: GOz i¢i basincin arttirir. Kornea refleksi korunur. Gozler agiktir ve anlamsiz

g6z hareketlerine ve nistagmusa neden olur (36).
Anestezide Kullanimi

Ketamin anestezi indiiksiyonu ve idamesinde veya analjezik olarak kullanilir.
Ozellikle kardiyak tamponatli hastalarda, sokta, sagdan sola santli konjenital kalp
hastalarinda, ciddi yanikli hastalarda, havayolu duyarli hastalarda, cocuklardaki kiiclik
cerrahi girisimlerde, maskesiz anestezi sagladigi i¢in kii¢iik cerrahi girisimlerde tercih

edilir (15,36).

Ketamin kullanimi, intraokiiler ve intrakraniyal basincin arttigi durumlarda,
hipertiroidi, iskemik kalp hastaliklar1 ve pulmoner hipertansiyon varliginda, psikiyatrik
bozukluklarda, katekolamin depolar1 tiikenmis hastalarda kontrendikedir. Psikomimetik
etkiler, salivasyonda artis, sik uygulamalardan sonra hipnotik etkilerine karsi tolerans

gelismesi, ketamin kullanimini sinirlayan en 6nemli yan etkilerdir (36).

Ketamin, ila¢ etkilesimleri agisindan da 6zellikler géstermektedir. Non-depolarizan
kas gevseticilerin  etkilerini  potansiyalize eder. Benzodiazepinler, ketaminin
kardiyovaskiiler etkilerini, eliminasyonunu ve haliisinasyon, illiizyon, riiyalar ve deliryum
gibi psikomimetik yan etkileri azaltirlar. Teofilin ile kombinasyonu epileptik krize yol
acabilir. Opioidler ile birlikte kullanimimda uzamis apne goriilebilir. Inhalasyon
anestezikleri, ketaminin etki siiresini uzatirlar. Propranolol, fenoksibenzamin gibi sempatik
antagonistler, halotan ve daha az olmak iizere diger volatil anestezikler, ketaminin direkt

miyokardial depresif etkisini ortaya ¢ikarabilirler. Lityum, ketaminin etkisini uzatir (13).
2.3.5. Deksmedetomidin HCI

Anestezi pratiginde popiilarite kazanan yeni bir ila¢ olan deksmedetomidin,
klonidine oranla o-2 reseptor egilimi daha yiiksek olan, oldukga se¢ici, kisa etki siireli
merkezi bir a-2 agonisttir. Bu ila¢ koopere sedasyon, anksiyoliz ve solunum depresyonu
olmadan analjezi saglamaktadir. Sempatik tonusun azalmasi ve periferik noradrenalin
salimiminin azalmasi ile -2 agonistler cogu cerrahi islemde kritik donemlerdeki hipertansif

yanitlar1 azaltirlar.
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Deksmedetomidin, yogun bakim {initelerinde tedavi esnasinda baslangictan itibaren
entlibe edilmis ve mekanik olarak ventile edilen hastalarin sedasyonunda endike olup, 24

saati agmayan siirelerde siirekli infiizyon seklinde uygulanmalidir (39).
Molekiiler Formiilii: C13 H16 N2 . HCI (Sekil 9)

Molekiiler Agirhgi: 236,7

M
-HCI(+) -4 - (S) - [ 1 — ( 2,3 — dimethylphenyl) ethyl ] — 1 H — imidazole monohydrochloride
Sekil 9. Deksmedetomidinin kimyasal formiilii

Farmakodinamik Ozellikleri

Deksmedetomidin genis bir farmakolojik 6zellik spektrumuna sahip, giiclii ve ileri
derecede selektif, bir a-2 adrenoseptdr agonistidir. Solunum depresyonuna yol agmaksizin,

hastalarin uyandirilabilir ve koopere durumda olduklari bir sedasyon ve analjezi saglar.

Ilave sempatolitik 6zellikleri daha az anksiyete, hemodinamik stabilite, stres-

hormonu yanitinin kiintlesmesi ve intraokiiler basingta azalmadir.

Deksmedetomidinin ~ sedatif etkilerinin primer olarak post-sinaptik = a-2
adrenoseptorler araciligiyla gerceklestigi ve bunlarin da inhibitér pertussis toksinine
duyarli G proteini iizerinde etki yaparak potasyum kanallarindan iletiyi arttirdigi
diistiniilmektedir. Deksmedetomidinin sedatif etkileri locus ceruleusa atfedilmektedir.
Analjezik etkilerin beyin ve omurilik diizeylerinde benzeri bir mekanizma araciligiyla

gergeklestigi diistiniilmektedir (40).

a-2 selektivitesi, diisiik ve orta biiylikliikteki dozlarin yavas olarak verilmesiyle
gosterilmistir. Hizli uygulama veya ¢ok yiiksek dozlarda a-2 ve a-1 aktivitesi goriilmiistiir.
Deksmedetomidinin beta adrenerjik, muskarinik, dopaminerjik ve serotonin reseptdrlerine

afinitesi yoktur.
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Deksmedetomidin  hidrokloriir uygulanan yogun bakim hastalarinda istenen
sedasyon diizeylerine erisilmis, daha az anksiyete goriilmiis ve analjezi gereksiniminde
anlamli bir azalma olmustur. Hastalar kolayca uyandirilabilmis, koopere ve oryante

durumda kalmig ve sonug olarak hastalarin tedavi kolayliginda artis saglanmustir.

Deksmedetomidin hidrokloriir verilen hastalarda kan basinci ve kalp hiz1 degerleri
daha diisiik olup, bu hastalarda strese bagh kan basincit ve kalp hizi artiglar1 plasebo
uygulanan hastalardan daha zayiftir (39,41,42,43,44).

Farmakokinetik Ozellikleri

Deksmedetomidin hidrokloriir uygulanmasini takiben deksmedetomidin asagidaki

farmakokinetik 6zellikleri gosterir:

Yaklasik 6 dakikalik bir dagilim yari-6mrii (t1/2) ile hizli bir dagilim fazi; ortalama
2 saatlik bir eliminasyon yari-omrii (t1/2); ortalama 118 litrelik bir kararli durum dagilim

hacmi (Vss). Klirensinin tahmini degeri yaklagik 39 It/saattir.

Deksmedetomidinin radyoaktif isaretli dozunun % 95'1 idrarda ve % 4 digkida

metabolize edilmis olarak elimine edilir. Major atilim metabolitleri glukoronidlerdir.

Deksmedetomidin hidrokloriiriin proteine baglanmasi, ortalama % 94 olup; proteine
baglanma erkek ve kadinlarda benzerdir. Plazma proteinlerine baglanan deksmedetomidin
hidrokloriir fraksiyonu hepatik yetersizligi olan deneklerde saglikli deneklere gore

istatistiksel olarak anlamli 6l¢iide azalmustir.

Deksmedetomidin hidrokloriiriin baglanma yerine fentanil, ketorolak, teofilin,
digoksin ve lidokainin ge¢me olasiligt in vitro olarak arastirilmis ve deksmedetomidin
hidrokloriiriin plazmada proteine baglanmasinda Onemsiz bir degisimin oldugu
gosterilmistir. Fenitoin, warfarin, ibuprofen, teofilin ve digoksinin baglanma yerine
deksmedetomidin  hidrokloriiriin ge¢mesi de in vitro olarak aragtirllmig ve
deksmedetomidin hidrokloriiriin bu bileskelerin higbirinin yerine ge¢mesinin anlamli
derecede olmadigi diisiiniilmiistiir. Deksmedetomidin hidrokloriiriin bu ilaglarin plazmada

proteine baglanmasinda klinik olarak anlamli degisimlere yol agmasi olasi degildir

(39,41,43,44).
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Hepatik Yetersizlikte Kullanimi

Deksmedetomidin hidrokloriiriin primer olarak karacigerde metabolize edilmesi
nedeniyle, hepatik bozuklugu olan hastalarda doz azaltilmasi goz Oniline alinmalidir.
Degisik derecelerde (Child-Pugh Sinifit A, B veya C) karaciger yetmezligi olanlarda klirens
saglikli deneklere gore daha diisiiktlir. Ortalama klirens degerleri hafif, orta derecede ve
ileri karaciger yetersizligi olanlarda, normal saglikli deneklerde gozlenenin sirasiyla % 74,
% 64 ve % 53'idiir. Serbest ilag i¢in ortalama klirensler, normal saglikli deneklerde

gbzlenenin sirastyla % 59, % 51 ve % 32'sidir.
Renal Yetersizlikte Kullanimi

Deksmedetomidin hidrokloriir farmakokinetikleri (Cmax, tmax, AUC,t, Cl ve Vss)
siddetli renal yetersizligi olan deneklerde (Cr Cl:<30 ml/dakika) saglikli deneklerden farkli

degildir. Renal yetersizligi olan hastalarda doz ayarlamasi gerekli degildir.
Cinsiyet Ozelligi

Deksmedetomidin  hidrokloriir ~ farmakokinetiginde cinsiyete bagli farklar

gbzlenmemistir.
Pediyatrik Olgular ve Deksmedetomidin

Cocuklarda (1-7 yas) MRI ¢ekiminde deksmedetomidinin sedatif, hemodinamik ve
respiratuar etkileri midazolam ile karsilagtirilmistir. Deksmedetomidin grubunda yiikleme
dozunu takiben 0.5 pgr/kg/saat inflizyon, midazolam grubunda 0.2 mg/kg yiikleme dozunu
takiben 6 pgr/kg/dk inflizyon uygulanmigtir. MRI ¢ekimi sirasindaki sedasyon diizeyinin
deksmedetomidin grubunda midazolam grubundan daha iyi ve daha kisa siireli oldugu, ek
ilag gereksiniminin daha az ve deksmedetomidinin hemodinamik veya respiratuar etkilere

yol agmaksizin 1yi bir sedasyon sagladigi belirtilmistir (42).

Cocuklarda (1-10 yas) sevoflurana bagh ajitasyonun engellenmesinde
indiiksiyondan 10 dk. sonra uygulanan 0.3 pgr/kg deksmedetomidinin etkili oldugu ve
postanestetik ajitasyon oraninin % 37'den % 10'a diistiigii gosterilmistir (43).

20



Bununla birlikte, pediyatrik yas grubunda rutin kullanimi heniiz yaygin degildir ve

yeterince degerlendirilmesi i¢in daha fazla bilgiye gereksinim vardir.
Geriyatrik Olgularda Deksmedetomidin

Yaslt olgularda, spesifik a-2 adrenoseptdr agonisti olan deksmedetomidinin (0.5
ugr/kg) trakeal ekstiibasyon sirasindaki kardiovaskiiler degisiklikler, ekstiibasyon kalitesi
ve uyanma siiresi iizerine etkisini salin ile karsilagtirilmistir. Kalp atim hizi, sistolik ve
diyastolik kan basinc1 degerleri ekstiibasyondan Once, ekstiibasyon sirasinda ve
ekstiibasyondan sonra kaydedilmistir. Trakeal ekstiibasyon oncesi bolus olarak uygulanan
deksmedetomidin ekstiibasyon sirasinda olusan kardiyovaskiiler degisikleri azalttigi ve

ekstiibasyon kalitesini arttirdig1 belirtilmistir (44).
Gebelerde Kullanim

Gebelik Kategorisi C. Gebe kadinlar iizerinde yapilan yeterli ve iyi kontrollii
calismalar olmadigindan deksmedetomidin hidrokloriir gebelikte ancak, potansiyel

yararlar fetiis tizerindeki muhtemel zararlarindan iistiin oldugunda kullanilabilir.

Deksmedetomidin hidrokloriiriin dogum eylemi sirasindaki giivenilirligi konusunda
calisma yapilmadigindan sezaryen ile dogum dahil obstetrikte kullanilmasi

onerilmemektedir.
Deksmedetomidinin insan siitiine gecip gecmedigi bilinmemektedir.
Yan Etkileri

Deksmedetomidin inflizyonu uygulamas: ile en sik rastlanan advers etkiler

hipotansiyon, hipertansiyon, bradikardi, bulant1, agiz kurulugu ve hipoksidir.

e Bir biitiin olarak viicut: Ates, hiperpireksi, hipotermi, hipovolemi, hafif

anestezi, 6dem, agri, rigor.

e Kardiyovaskiiler bozukluklar, genel: Kan basinct dalgalanmasi, kalp
yetersizligi, spesifik anormal elektrokardiyogram, kalp rahatsizligi, siddetlenen

hipertansiyon, pulmoner hipertansiyon.
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Merkezi ve periferik sinir sistemi bozukluklari: Demans, bas donmesi, bas
agrisi, hipertoni, istemsiz kas kontraksiyonlari, nevralji, ndrit, konugma

bozuklugu, stupor.
Endokrin bozukluklari: Erkekte laktasyon.
Gastrointestinal sistem bozukluklar: Abdominal agri, diyare, kusma.

Kalp hiz1 ve ritim bozukluklari: Aritmi, atriyal aritmi, ventrikiiler aritmi, AV
blok, komple AV blok, kardiyak arrest, ekstrasistoller, atriyal
fibrilasyon,ventrikiiler fibrilasyon, kalp bloku, siniis arresti, T dalgasi

inversiyonu, tasikardi, supraventrikiiler tasikardi, ventrikiiler tasikardi.
Karaciger ve biliyer sistem bozukluklari: Artmus GGT, artmus AST ve ALT

Metabolik ve niitrisyonel bozukluklar: Asidoz, respiratuar asidoz, artmis

kreatinin fosfokinaz, hiperglisemi, hiperkalemi, artmis alkali fosfataz, susama.

Miyokardiyal, endokardiyal, perikardiyal ve kapak bozukluklar::
Miyokard enfaktiisii, perikardit.

Trombosit, kanama, pihtilasma bozukluklari: Baska bir nedeni

belirlenemeyen hemoraji

Psikiyarik bozukluklar: Ajitasyon, anksiyete, konflizyon, deliryum,

haliisinasyon, illiizyon, insomnia, sinirlilik, paranoya, somnolans.
Eritrosit bozukluklari: Anemi.

Solunum sistemi bozukluklari: Apne, atelektazi, bradipne, solunum seslerinde
azalma, bronkospazm, dispne, hiperkapni, hipoventilasyon, pulmoner

konjesyon, solunum depresyonu, solunum yetersizligi, rinit.

Derinin bozukluklari: Pruritus, dokiintii, lokalize deri reaksiyonu, terlemede

artis.

Uriner sistem bozukluklari: Hematiiri, oligiiri, iiriner retansiyon.

22



e Vaskiiler bozukluklar: Gegici iskemik atak.
¢ Gorme bozukluklari: Fotopsi, anormal gérme.

Vagal tonusu yiiksek olan bazi geng, saglikli goniillillerde ya da deksmedetomidin
hidrokloriiriin hizli intravendz veya bolus tarzinda verilmesi durumunda meydana gelen
klinik olaylar, bradikardi ve siniis durmasi ve hipotansiyon bildirilmistir. Tibbi miidahale
gerektigi taktirde, tedavide hizli siv1 verilmeli, alt ekstremiteler yiikseltilmeli veya presor
ajanlar kullanilmalidir. Vagal toniisii modifiye etmek icin antikolinerjiklerin (6rn. atropin)

intravendz yoldan uygulanmasi goz oniine alinmalidir.

Ayrica ylkleme dozu sirasinda deksmedetomidinin baslangigtaki periferik
vazokonstriiktif etkilerine bagli, primer olarak gegici hipertansiyon gozlenmistir. Miidahale

gerektigi taktirde, ylikleme inflizyonunun hizinin diisiiriilmesi gerekebilir (39).
Ila¢ Etkilesimleri

In vitro calismalar, sitokrom P450 aracihgiyla klinik olarak anlamli ilag

etkilesimlerinin olas1 olmadigini gostermektedir.

Deksmedetomidin hidrokloriiriin konkomitan kullanimi anestetiklerin, sedatiflerin,
hipnotiklerin ve opioidlerin etkilerinin artmasina yol agabilir. Spesifik ¢aligmalar
sevofluran, izofluran, propofol, alfentanil ve midazolam ile bu etkileri kanitlamistir.
Deksmedetomidin ile izofluran, propofol, alfentanil ve midazolam arasinda gosterilmis bir
farmakokinetik  etkilesim  yoktur. Ancak farmakodinamik etkiler = nedeniyle
deksmedetomidin hidrokloriir ile birlikte uygulandiginda bu ajanlarin dozajinin azaltilmasi

gerekebilir.

Deksmedetomidin hidrokloriir ve rokuronyum uygulamasinda noéromiiskiiler
blokajin biiyiikliiglinde klinik olarak anlamli artiglar ve farmakokinetik etkilesimler

gozlenmemistir (39).
Kullanim Sekli

Deksmedetomidin hidrokloriir dozu bireysellestirilmeli ve arzulanan klinik etkiye
gore titre edilmelidir. Erigkin hastalar i¢in deksmedetomidin hidrokloriir uygulamasina 10

dakika i¢inde 1.0 pgr/kg'lik bir yiikkleme dozu ile baglanmasi ve 0.2 ile 0.7 pgr/kg/saat
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sinirlar1 arasinda kalan bir idame infiizyonu ile devam edilmesi Onerilir. Idame

inflizyonunun hizi, arzulanan klinik etkiye erisilecek bigimde ayarlanabilir.
2.4. intraoperatif Analjezi

Ideal bir genel anestezide amag, ameliyat siiresince yeterli derinlikte hipnoz,
analjezi ve kas gevsemesini organizmanin fizyolojisine ve metabolizmasina en az zarar
verecek kosullarda saglamak; ancak bununla birlikte kisa siirede giivenilir ve kaliteli bir
derlenme donemi gergeklestirmektir (45). Stres yanit ise, viicuda yapilan ¢esitli zararh
uyaranlar tarafindan baglatilan ve viicudun homeostazini saglamayi, dolayisiyla yasami
siirdiirmeyi hedefleyen bir seri otonom, noroendokrin ve metabolik yanittir. Anestezi,
laringoskopi ve entlibasyon, cerrahiye bagli agri, doku hasar1 ve kanama birer stres
uyaranlaridir (46). Bu yanitlarin kontrol edilmeleri peroperatif morbidite ve mortaliteyi
azaltmaktadir (47). Bu nedenle genel anestezi uygulamalarinda, operasyon sirasinda
hastalarin hemodinamik stabilite ve analjezilerinin saglanmasi biiylik 6nem tagir.
Inhalasyon ajanlar1 genelde strese bagli olusan cevaplarin cogunu baskilamada yeterli

degildir (46).

Peroperatif donemdeki agrinin 6nlenmesi ya da azaltilmasi, postoperatif donemdeki

derlenmenin de 6nemli bir komponentini olusturur.
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3. MATERYAL VE METOD

Bu arastirma Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Anabilim Dali’nda, klinik prospektif (ileriye doniik), randomize (rastgele),
plasebo kontrollii, ¢ift kor seklinde planlandi. Caligmanin amaci; ‘‘Genel anestezi altinda
yapilan septorinoplasti operasyonlarinda uygulanan dexmedetomidin ve ketamin

sedasyonunun peroperatif ve erken postoperatif etkilerinin degerlendirilmesi’’ olarak

belirlendi.

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi'nde Etik Komite izni (Tarih:
29.06.2009, Say1:137) ve hastalarin yazili onayialindiktan sonra, American Society of
Anesthesiologist ASA I ve II (Ek-1-Tablo 18) risk grubuna giren, yaslar1 18—62 arasinda
degisen, elektif septorinoplasti ameliyati gegirecek 63 hasta calismaya dahil edildi.

CahsmadanCikarilma Kriterleri:
o Morbid obezler
o Onceki donemlere ait allerji hikayesi olan hastalar
o ASA LIV, V,E
° (Caligsma ilaglarina alerjisi olanlar

Calismada cinsiyet farki gozetilmeksizin alinan 63 hasta rastgele olarak {i¢ gruba
ayrildi. Grup K (n=21) Ketamin grubu, Grup D (n=21) Deksmedetomidin grubu ve Grup S
(n=21) Serum fizyolojik grubu olarak belirlendi.

Standart preoperatif degerlendirilmeleri yapilan ve operasyon uygun goriilen tiim

hastalar, operasyon sabahi hastaneye kabul edildiklerinden premedikasyon uygulanmadi.

Operasyon ic¢in ameliyat odasina alinan hastalara, standart hasta takip
parametrelerimiz olarak, D-II derivasyonunda EKG, puls oksimetri ile periferik oksijen
satiirasyonu (SPQO;), entiibasyon sonrasi end-tidal karbondioksit (ETCO,) 6l¢iimii,

noninvaziv kan basinci 6l¢iimii (Drager Cato, Germany), néromuskuler monitorizasyon ve

25



1s1 monitorizasyonu yapildi. Ayrica el sirtindan 20 G kaniil ile periferik ven kaniilasyonu

yapildi.

Anestezi indiiksiyonu her ii¢ hasta grubu i¢in de ortak olup; iv. genel anestezik
propofol 3 mg/kg, kas gevsetici sisatrakuryum 0,15 mg/kg, narkotik analjezik fentanil 1
ugr/kg kullanilarak indiiksiyon ve endotrakeal entubasyon yapildi. Anestezi idamesi yine
her ti¢ grup icin de ortak olup; inhaler anestezik sevofluran %2-2,5 oraninda %50-60
oksijen&N20O karisimi i¢inde uygulanarak saglandi. Mekanik ventilator (Drdger Cato,
Germany) takibi ETCO, seyrine gore solunum sayis1 ayarlanarak voliim kontrollii modda

stirdiiriildi.
Yukarida belirtilenler her {i¢ grup i¢in de ortak olarak uygulandi.

Farkli olarak; GrupS (Kontrol grubu) de anestezi indiiksiyonundan 10 dakika once
15 mL serum fizyolojik bolus ve 30 mL/saat serum fizyolojik inflizyon seklinde verildi.
Grup D ‘de sedatif dozda dexmedetomidin, anestezi indiiksiyonundan 10 dk. 6nce 1 pgr/kg
dozunda yavas bolus (verilecek doz voliimii 15 ml olacak sekilde sulandirildi ve 10 dakika
icinde uygulandi) ve ardindan 0,4 pgr/kg/saat inflizyon seklinde uygulandi (saatlik
verilecek ila¢ dozu voliimii 30 ml olacak sekilde sulandirilarak uygulandi). Grup K‘de ise
subanestezik dozda ketamin, anestezi indiiksiyonundan 10 dakika 6nce 0.4 mg/kg dozunda
1v. bolus (verilecek doz voliimii 15 ml olacak sekilde sulandirildi) ve indiiksiyondan sonra
10 pgr/kg/dakika dozunda infiizyon seklinde uygulandi (saatlik verilecek ilag dozu voliimii
30 ml olacak sekilde sulandirilarak uygulandi). Bu asamadan sonraki tiim takipler bir

baska ¢aligmaci tarafindan yapildi.

Operasyon siiresince kalp atim hizinin dakikada 50°nin altinda olmasi bradikardi,
bazal kalp hizindan %20 daha fazla olan kalp atimi tasikardi, bazal ortalama arter
basincinin %20 fazlas1 hipertansiyon, %20 alt1 hipotansiyon olarak kabul edildi. Kan
basinct ve kalp hizindaki artislar %20 nin tizerinde olursa inhaler gaz sevofloran yiizdesini
max. % 2,5 yaparak, sonu¢ alinamzsa ilave olarak yapilacak 1 pgr/kg opioid analjezik
fentanil ile hemodinami kontrol altina alinmaya calisildi. Bradikardi durumunda
0.01mg/kg atropin, hipotansiyon durumunda 30 dk’da gidecek sekilde 500 ml ringer laktat
inflizyonu, hipotansiyonun devam etmesi durumunda efedrin uygulamasi planlandi.
Peroperatif donemde gozlenen, aritmi, bradikardi, tasikardi, hipotansiyon, hipertansiyon,

bulanti, kusma gibi olas1 yan etkiler kaydedildi. Hastalarin intaoperatif ve postoperatif tim
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takipleri, yapilan bolus ve inflizyon uygulamalarindan haberdar olmayan bir baska

caligmaci tarafindan yapildi ve kaydedildi.

Infiize edilen ilaglar operasyonun bitmesine 15 dakika kala kapatildi. Tiim hastalar
icin “’operasyon siireleri’” not edildi. Derlenme doénemine ait olarak, “spontan solunum
baslama zamani (inhalasyon ajaninin kapatilmasindan sonra diyafram kasinin ilk ¢alismaya
basladig1 zaman)”, “ekstubasyon zamani (tidal voliim en az 5 ml/kg olunca)”, “yutkunma”,
“spontan g6z a¢ma (inhalasyon ajanini kapatildiktan sonra her 30 saniyede bir hastaya
gozlerini a¢ diye seslenildi)” ve “sozel kooperasyon” zamanlari kaydedildi. (Takip
parametreleri i¢in bakiniz; Ek 1-Tablo 19). Tim hastalar ameliyat odasinda operasyon
siiresince monitorize edilmis olarak ; bazal vital parametreler (sistolik ve diyastolik kan
basinglari, ortalama arter basinci, kalp hizi, SPO;), ETCO, ile takip edildi. Takip
donemleri olarak T; (Monitdrizasyon anmi), T, (Indiiksiyondan 2 dakika sonra), T3 (
Entiibasyon ani), T4 (Cilt insizyon ani), Ts (Operasyon bitisi), T¢ (Spontan solunum
baslangic1), T; (Ekstiibasyon an1), Tg (Yutkunma ami), To (ilk g6z agma ani), Tjo (Sozel
kooperasyon ani) olarak belirlenip, kaydedildi (Ek 1 — Tablo 19).

Postoperatif donemde ise tiim hastalar 2 saat derlenme iinitesinde tutularak sistolik
ve diyastolik kan basinglari, ortalama arter basinci, kalp hizi, periferik oksijen
satiirasyonlar1 ile takip edilmeye devam edilirken, ilave olarak, agri durumlari
“NRS/Numeric Rating Scale ” (Ek 1 — Tablo 24), sedasyon durumlar1 “4-Point Score”
(Ek 1 — Tablo 21) ile, ajitasyon varlig1 “5-Point Score” (Ek 1 — Tablo 20) ile, aktivite
diizeyleri ise “4-Point Score”(Ek 1 — Tablo 22) ile 15., 30., 60. dakikalarda degerlendirildi
ve kaydedildi. PACU daki bu 1 saatlik donem i¢inde bulanti, kusma, allerji ve benzeri her
tiirlii yan etkiler, varsa not edildi ve gerekli miidahaleler yapildi. NRS degerine gore agrisi
3-4 puanin iizerinde olan hastalara analjezik olarak tramadol 50 mg iv. yapild1 ve “ilk agr1
duyma zamani1” kaydedildi. “Derlenme {iinitesinden giivenli ¢ikis” ve “servise giivenle
gonderebilme’” anlaminda objektif kriter olarak kabul edilen ve ameliyathanemizde de
rutin olarak uygulanan *“ ”Modifiye Aldrete Skoru”(Ek 1 — Tablo 25) degerlendirmesi yine
15., 30., 60.ve 120.dakikalarda yapildi ve kaydedildi. Tiim bunlarin ardindan servise
gonderilen hastalarin postoperatif analjezik ihtiyaclar1 parasetamol giinde 4 kez,
yetmediginde ilave yapilan 50 mg. im. tramadol ile saglandi. Tramadole ihtiya¢ duyulan
(NRS 4-5 tstii) “ilk analjezik zaman1” ve postoperatif 24 saat sonunda kullanilan “total ek

analjezik dozu” yine kaydedildi. Postoperatif 24. saatte yapilan hasta ziyareti ile yan
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etkiler degerlendirildi ve gece uyku kalitesi “5-Point Score” (Ek 1 — Tablo 23) ile numerik

olarak sorgulandi.
Calismanin Istatistiksel Analizinde:

Veriler bilgisayar ortamida SPSS 13.0 istatistik programi ile degerlendirildi.
Istatistiksel olarak ©nce veriler normal dagilima uygunlugu bakimindan Kolmogorov
Smirnov Testi ile degerlendirildi. 3 grup arasinda normal dagilima uyan veriler ANOVA
(Analysis Of Variance)( posthoc olarak Bonferroni testi) ile, normal dagilima uymayan
hemodinamik veriler ise Kruskall Wallis Varyans Analizi (posthoc olarak Bonferroni
diizeltmeli mann Whitney U testi) ile degerlendirildi. Cinsiyet ve yan etkiler kikare testi ile
karsilastirildi.Grup i¢i parametrik degerlendirme de ise Tekrarlayan Olgiimlerde Varyans

Analizi kullanildi.

Parametrik veriler ortalama + standart sapma, nonparametrik veriler % veya say1
olarak gosterildi. Anlamlilik diizeyi P<0.05 olarak alinmig olup, ¢oklu karsilastirmalarda

karsilastirma sayisina boliindii.

28



4. BULGULAR

Calismamiz Kontrol (Grup S) grubunda 21, Deksmedetomidin (Grup D) grubunda
21 ve Ketamin (Grup K) grubunda 21 olmak iizere toplam 63 olgu ile ger¢eklestirildi.

Demografik Verilerin Ve Cerrahi Siirelerinin Degerlendirilmesi:

Olgularin yas (yi1l) ortalamalar1 sirasiyla; Grup S i¢in 27.71+11.91; Grup D igin
32.90+12.25; Grup K i¢in 26.43+8.02 olarak bulunmus ve gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmamistir (Tablo 1) .

Olgularin cinsiyete gore dagilimi (kadin-erkek) sirasiyla; Grup S i¢in 9/12; Grup D
i¢cin 9/12; Grup K i¢in 7/14 olarak bulunmus ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

fark bulunmamustir (Tablo 1).

Olgularin ASA risk grubuna gore dagilimi (ASA I/ASA II) sirasiyla; Grup S igin
18/3; Grup Digin 17/4; Grup K icin 18/3 olarak bulunmus ve gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmamustir (Tablo 1).

Olgularin cerrahi siireleri (dk) sirastyla; Grup K i¢in 70.71+42.19 dk; Grup D i¢in
72.38446.46 dk; Grup S i¢in 81.67+38.57 dk olarak bulunmus ve gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (Tablo 1).

Tablo 1. Olgularin Demografik Ozellikleri Ve Cerrahi Siireleri (dakika) (Ort + SD)

Grup S Grup D Grup K p
n=21 n=21 n=21
Yas (y1l) 27,71£11,91 32,90+12,25 26,43+8,02 0,134
Cinsiyet 9/12 (42,8/57,8) | 9/12 (42,8/57,8) | 7/14(33,3/66,7) | 0,767
K /E (%/%)
ASA 18/3 (85,8/14,2) | 17/4 (81/19) 18/3 (85,8/14,2) | 0,531
1/ (%/%)
Cerrahi 70,71+42,19 72,38+46,46 81,67+38,57 0,544
siiresi (dk)

Veriler Ort. £ SD(min-max) olarak verildi. p<0,05 istatiksel olarak anlaml.
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Hemodinamik Parametrelerin Degerlendirilmesi:

Calismaya alinan olgularin kalp hizlan (KAH-atim/dk), sistolik kan basinglari
(SKB-mmHg), diastolik kan basinglar1 (DKB-mmHg) ve ortalama arter basinglar1 (OAB-
mmHg) monitdrizasyon aninda (T;), indiiksiyondan 2 dakika sonra (T;), entiibasyon (T3),
cilt insizyonu (T4), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baslangict (Tg), ekstiibasyon
(T7), yutkunma (Ts), ilk g6z agma (Ty) ve s6zel kooperasyon (T)o) anlarinda degerlendirildi
ve kaydedildi.

-Kalp atim hiz1 (KAH)

Calismaya alinan olgularin takip donemlerindeki KAH degerlerinin degisimleri

Sekil 10°da gosterildi (Tablo2).

Monitorizasyon aninda (Bazal —T,) gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmazken, indiiksiyondan 2 dakika sonrasinda (T,), KAH’lar1 agisindan farklilik
bulundu. Bu dénemde Grup S ile Grup D ve Grup K arasinda anlamli fark saptanmazken,
Grup D’de Grup K’ya gore istatistiksel olarak anlamli bir diisiikliik saptandi (Tablo 2,
Sekil 10).

Entiibasyon an1 (T3), cilt insizyonu (T4), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun
baslangict (Tg), ekstiibasyon (T7), yutkunma (Tg) ve ilk gz agma aninda (Ty) kalp atim
hizlar1 (atim/dk) degerlendirildiginde Grup D’de Grup K ve Grup S’ye gore istatistiksel
olarak anlaml bir diisiikliik saptand1 (Tablo 2, Sekil 10).

Tiim donemlerde kalp atim hiz1 degerleri normal fizyolojik sinirlar iginde seyretti.

30



Tablo 2. Olgularin Kalp Atim Hiz1 Degerleri (atim/dakika)(Ort. = SD)

OLCUM GRUP S GRUP D GRUP K p
ZAMANI n=21 n=21 n=21

T, 89,67+22,78 | 78,71+13,68 89,52+17,48 0,094

T, 86,76+21,85 | 73,38+10,85 95,38+14,59 | <0,0005 *
T; 92.86+18,65 | 79,62+14,49 93,62+13,65 0,008 *"
T, 84,62+19.26 | 73,33+13,33 89,71+14,16 | <0,0005 *"
Ts 79,38+10,46 | 69,00+6,73 82,33+8,46 <0,0005 *”
T, 80,62+14,99 | 70,43+7,80 86,05+9,25 <0,0005 *”
T, 86,33£16,80 | 72,86+10,47 88,38+8,36 <0,0005 *”
Ts 90,00+16,27 | 77,67+16,20 93,10+9,59 0,002 *"
To 93,95+19,52 | 81,57+14,35 99,14+12,16 0,002 *"
Tio 93,19+21,68 | 81,76+14,45 99,90+12,10 0,003 >*

Kalp atim hiz1 (atim/dakika) 6lglim zamanlari- Monit6rizasyon ani (T;), indiikksiyondan 2 dakika sonra (T,), entiibasyon

(T3), cilt insizyonu (T,), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baglangici (Ts), ekstiibasyon (T), yutkunma (Tg), ilk

g6z agma (Ty) ve sozel kooperasyon anit (T ) (p<0,05; a:Grup D ile Grup K, b: Grup D ile Grup S). Veriler Ort. + SD

(min-max) olarak verildi. p<0,05 istatiksel olarak anlamli.
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Sekil 10. Kalp Atim Hiz1 Degerlerinin Degisimi

Kalp atim hiz1 (KAH-atim/dakika) o6lgiim zamanlari- Monitérizasyon ani (T,), indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,),

entiibasyon (T;), cilt insizyonu (T,), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baglangici (Ty), ekstiibasyon (T,),

yutkunma (Tg), ilk g6z agma (Ty) ve s6zel kooperasyon ani (Tjy) (p<0,05; a:Grup D ile Grup K, b: Grup D ile Grup S)

31



-Sistolik kan basinci (SKB)

Calismaya alinan olgularin SKB degerlerinin degisimleri Sekil 11°de gosterildi

(Tablo 3).

Monitorizasyon ani (T;) ve indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,) SKB degerlerleri
acisindan gruplar arasinda istetistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (Tablo 3, Sekil

11).

Entiibasyon aninda (T3), SKB degerleri agisindan Grup S ile diger iki grup arasinda
fark saptanmazken, Grup D’de Grup K’ya gore istatistiksel olarak anlaml bir digiikliik
vardi (Tablo 3, Sekil 11).

Cilt insizyonu ami (T4), operasyon bitisi (Ts), spontan solunum (Tg), ekstiibasyon
(T7), yutkunma (Tg), ilk goz agma (T9) ve sozel kooperasyon aninda (T,p) SKB’lari
(mmHg) degerlendirildiginde, Grup D’de diger iki gruba (Grup S ve Grup K) gore
istatistiksel olarak anlamli diisiikliik saptandi (Tablo 3, Sekil 11).

Tablo 3. Olgularin Sistolik Kan Basinc1 Degerleri (mmHg)(Ort. £ SD)

OLCUM GRUP S GRUP D GRUP K p
ZAMANI n=21 n=21 n=21

T, 127,52+13,71 | 124,90+22,49 131,14419,99 | 0,571

T, 107,10+15,65 | 111,19+18,97 110,81+14,31 0,673

T; 114,24421,77 | 106,33+15,03 123,86+16,60 | 0,010°
T, 104,90+19,25 | 92,10+20,59 119,76+26,48 | <0,0005 ™"
Ts 103,86+13,65 | 88,19+10,21 104,19+13,35 | <0,0005 ™"
Te 109,19+15,39 | 93,52+14,59 121,86+21,88 | <0,0005 P
T, 117,05£15,16 | 99,67+18,98 122,10+18,64 | <0,0005 ™"
Ts 125,57+21,56 | 108,95+25.,68 132,24+19,00 | 0,004 *"
To 128,57+17,45 | 112,42+17,14 134,38+18,55 | 0,004 *"
Tio 124,81+15,19 | 111,86+14,71 134,33+19,13 | <0,0005 *°

Sistolik kan basinci (SKB-mmHg) 6l¢iim zamanlari- Monitdrizasyon ani (T), indiiksiyondan 2 dakika sonra
(T,), entiibasyon (T;), cilt insizyonu (Ty4), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baslangici (Tg),
ekstiibasyon (T5), yutkunma (Ty), ilk géz agma (Ty) ve sdzel kooperasyon ani (T;y) (p<0,05; a:Grup D ile
Grup K, b: Grup D ile Grup S). Veriler Ort. + SD (min-max) olarak verildi. p<0,05 istatiksel olarak anlamli.
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Sekil 11. Sistolik Kan Basinci Degerlerinin Degisimi

Sistolik kan basinci (SKB-mmHg) &l¢iim zamanlari- Monitérizasyon ani (T;), indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,),
entlibasyon (T3), cilt insizyonu (T,), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baslangict (Ts), ekstiibasyon (T,),

yutkunma (Tg), ilk g6z agma (Ty) ve sdzel kooperasyon ani (T;o) (p<0,05; a:Grup D ile Grup K, b: Grup D ile Grup S)
-Diastolik kan basinc1 (DKB)

Calismaya alinan olgularin DKB degerlerinin degisimleri Sekil 12’de gosterildi.
(Tablo 4 ).

Monitorizasyon aninda (T;) ve indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,) DKB’lari

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 4, Sekil 12).

Entiibasyon (T3), cilt insizyonu(T4) operasyon bitisi (Ts), spontan solunum (Tg),
ekstiibasyon (T7), yutkunma (Tg), ilk gz agma (Ty) ve s6zel kooperasyon anlarinda (T}o)
DKB’lar1 degerlendirildiginde Grup D’de Grup K’ya gore istatistiksel olarak anlaml
diisiikliik saptandi (Tablo 4, Sekil 12).
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Tablo 4. Olgularin Diastolik Kan Basinci Degerleri (mmHg)(Ort. £ SD)

OLCUM GRUP S GRUPD GRUP K p
ZAMANI | n=21 n=21 n=21

T, 76,14+13,18 73,67+15,51 74,81+16,71 | 0,870
T, 63,10+10,31 67,29+16,51 66,81+12,46 | 0,541
T; 67,19+16,14 63,90+12,36 75,67+12,89 | 0,023*
T, 68,48+12,94 61,38+17,91 70,76+19,65 | 0,020 *
Ts 59,10+12,51 48,90+8,01 60,14+10,83 | 0,002
T, 63,05+13,94 54,10+11,59 71,43£16,29 | 0,001
T, 68,43+14,16 57,33+14,27 72,81+14,34 | 0,003*
Ts 73,38+17,72 62,67+20,47 79,86+14,76 | 0,010*
Ty 73,71+11,68 64,90+16,60 81,43+18,43 | 0,005*
Tho 72,4849,60 63,10+14,02 81,48+13,92 | <0,0005*

Diastolik kan basinci (DKB-mmHg) 6l¢iim zamanlari- Monitdrizasyon ani (T)), indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,),

entiibasyon (T;), cilt insizyonu (T,), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baglangici (T), ekstiibasyon (T,),

yutkunma (Tg), ilk géz agma (Ty) ve sdzel kooperasyon ani (T}o) (p<0,05; a:Grup D ile Grup K). Veriler Ort. = SD (min-

max) olarak verildi. p<0,05 istatiksel olarak anlamli.
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Sekil 12. Diyastolik Kan Basinci (DKB) Degerlerinin Degisimi

Diastolik kan basinct (DKB-mmHg) 6lgiim zamanlari- Monit6rizasyon ant (T;), indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,),
entiibasyon (T;), cilt insizyonu (T,), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baglangici (T), ekstiibasyon (T,),

yutkunma (Tg), ilk gz agma (Ty) ve s6zel kooperasyon ani(T1g) (p<0,05; a:Grup D ile Grup K)
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-Ortalama arter basinc1 (OAB)

Calismaya alman olgularin OAB degerlerinin degisimleri Sekil 13°de gosterildi.
(Tablo 5).

Monitorizasyon (T,) ve indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,) gruplar OAB degerleri
acisindan karsilagtinnldiginda, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (Tablo 5, Sekil 13).

Entiibasyon (T3), cilt insizyonu (T4) yutkunma (Ts), ilk g6z agma (Ty) ve sozel
kooperasyon aninda (T;¢) gruplar OAB degerleri acisindan karsilastirildiginda Grup D’de
GrupK’ya gore istatistiksel olarak anlamli bir diisiikliik vardi (Tablo 5, Sekil 13).

Operasyon bitisi (Ts), spontan solunum (Tg) ve ekstiibasyon aninda (T;) gruplar
OAB degerleri acisindan degerlendirildiginde Grup D’de Grup S ve Grup K’ ya gore
istatistiksel olarak anlamli bir diistikliik vardi (Tablo 5, Sekil 13).

Tablo 5. Olgularin Ortalama Arter Basinci Degerleri (mmHg)(Ort. £ SD)

OLCUM GRUP S GRUP D GRUP K p
ZAMANI n=21 n=21 n=21

T, 93,27+12,70 90,75+17,18 93,59+16,75 | 0,814

T, 77,76+11,20 81,92+16,89 81,48+12,30 | 0,561

T3 82,87+17,47 78,05+12,79 91,73+13,14 | 0,012°
T, 80,95+14,63 76,29+18,54 87,43+21,38 | 0,002
Ts 74,02+12,01 62,00+7,76 74,83+11,12 | <0,0005 *"
Ts 78,43+13,79 67,24+11,93 88,24+17,48 | <0,0005™"
T, 84,63+13,70 71,44+15,36 89,24+14,92 | 0,001*"
Ty 90,78+18,62 78,10+21,82 97,32+15,43 | 0,006*
Ty 92,00+12,26 93,90+56,79 99,08+16,83 | 0,002°
Ty 89,92+10,45 79,41%13,72 99,10+14,64 | <0,0005°

Ortalama kan basinci (OKB-mmHg) 6l¢lim zamanlari- Monitdrizasyon ani (T)), indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,),
entiibasyon (T;), cilt insizyonu (T,), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baglangici (T), ekstiibasyon (T,),
yutkunma (Ty), ilk gbz agma (Ty) ve s6zel kooperasyon ani (T}o) (p<0,05; a:Grup D ile Grup K, b: Grup D ile Grup S).

Veriler Ort. = SD (min-max) olarak verildi. p<0,05 istatiksel olarak anlamli.
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Sekil 13. Ortalama Arter Basinci (OAB) Degerlerinin Degisimi

Ortalama kan basinci (OKB-mmHg) 6l¢lim zamanlari- Monitdrizasyon ani (T)), indiiksiyondan 2 dakika sonra (T,),
entlibasyon (T3), cilt insizyonu (T,), operasyon bitisi (Ts), spontan solunumun baslangict (Ts), ekstiibasyon (T,),

yutkunma (Tg), ilk g6z agma (Ty) ve s6zel kooperasyon ani (T;o) (p<0,05; a:Grup D ile Grup K, b: Grup D ile Grup S)

-Periferik oksijen saturasyonu (SpO.)

Calismaya alinan olgularin SpO, degerleri agisindan monitdrizasyon aninda (T;),
indiiksiyondan 2 dakika sonra (T;), entiibasyon (T3), cilt insizyonu (T4), operasyon bitisi
(Ts), spontan solunumun baslangici (Ts), ekstiibasyon (T7), yutkunma (Ts), ilk g6z agma
(Ty) ve sozel kooperasyon (To) anlarinda degerlendirildi(Tablo 6, Sekil 14).

Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 6, Sekil 14).

Her grupda ise zaman igerisinde anlamli degisim mevcut. Bu degisim Friedman
testi ile gosterilmistir. Ancak 10 grubumuz(T;-T;) olup 10 grubumuzun kendi zamanlar1
icerisindeki karsilastirmasinda hesaplanan p degeri Bonferroni diizeltmesi yapildigi i¢in ve

burada p degeri 0,05/karsilagtirma sayisi(=45)=0,0011 oldugu ic¢in anlamhi fark
¢ikmamaktadir.
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Tablo 6. Olgularin Intraoperatif SpO, Degerleri (%)(Ort. + SD)

T

T3 T4

T5 T6 T7

DONEMLER

T8

19 T10

OLCUM GRUP S GRUP D GRUP K p
ZAMANI n=21 n=21 n=21
T 98,00+1,44 97,76+1,44 98,19+1,47 0,433
T, 99,04+0,74 98,76+1,26 98,95+0,66 0,804
Ts 99,00+0,77 98,85+0,72 98,85+0,47 0,596
Ty 98,71+0,78 98,33+1,01 98,61+0,66 0,178
Ts 98,52+0,87 98,67+0,85 98,52+0,81 0,665
T 98,67+0,91 98,76+0,99 98,62+0,66 0,602
T, 98,62+1,11 98,81+0,98 98,76+0,83 0,882
Ts 98,19+1,40 98,67+1,19 98,76+0,83 0,422
Ty 98,81+1,12 98,85+1,20 98,95+0,74 0,769
Tho 98,81+1,16 99,05+1,16 99,00+0,89 0,652
Veriler Ort. £ SD (min-max) olarak verildi. p<0,05 istatiksel olarak anlamli.
99.5
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-End Tidal CO2 (ETCO,)

Calismaya alinan olgularin ETCO, degerleri entiibasyon (T3), cilt insizyonu (Ts),
operasyon bitisi (Ts), spontan solunum (Ts) ve ekstiibasyon aninda (T7) degerlendirildi

(Tablo 7, Sekil 15).

Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Tablo 7, Sekill5).

Tablo 7. Olgularin intraoperatif ETCO, Degerleri (mmHg) (Ort. + SD)

OLCUM GRUP S GRUP D GRUP K p
ZAMANI n=21 n=21 n=21
T; 38,55+4,07 35,33+3,58 35,62+3,69 0,515
Ty 38,29+3,42 36,57+3,87 37,52+2,80 0,231
Ts 36,42+2,67 35,43+3,35 35,62+2,81 0,441
Ts 43,00+6,64 46,33+5,72 43,67+5,73 0,151
T, 43,27+5,03 43,29+4,63 42,00+4,99 0,369
Veriler Ort. £ SD (min-max) olarak verildi. p<0,05 istatiksel olarak anlamli.
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Sekil 15. Olgularin Intraoperatif ETCO, Degerlerinin Degisimi
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-Derlenme Kriterleri

Ameliyat odasinda derlenme kriterleri olarak spontan solunum zamani, ekstiibasyon
zamani, yutkunma zamani, spontan géz agma zamani ve sozlii uyarana yanit zamanlarina

bakildi. Degerler Tablo 8’da goriilmektedir.

Tablo 8.Derlenme Kriterleri (dakika) (Ort. = SD)

Derlenme Grup S Grup D Grup K P
Kriterleri n=21 n=21 n=21
Spontan Solunum 5,38+2,69 3,81+1,40 4,86+2,37 0,159
Zamani
Ekstiibasyon 9.95+3.96 6.47+2.01 6.95+2.95 0,004"
Zamanm
Yutkunma 12,52+4,22 8,33+2,33 9,76+3,36 0,002°*
Zamanm
Spontan gozagma | 19,43+7,38 13,2443,67 18,05+5,84 0,004™"
Zamam
Sozlii uyarana 25,24+8,92 16,95+4,68 23,67£7,53 0,002”"’
yamit Zamani

Derlenme Kriterleri (dakika) (p<0,05; a: Grup D ile Grup K, b: Grup D ile Grup S, ¢: Grup S ile Grup K)

Spontan Solunum Zamani: Gruplar spontan solunum zamanlar1 agisindan
aralarinda karsilastirildiginda aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Tablo

8, Sekil 16).

6 -
5 -
o] 4 -
=
=
S 3 A
2 -
1 -
0 T T T
GRUPS GRUPD GRUP K
GRUPLAR

Sekil 16. Spontan Solunum Zamanlarinin Degerlendirilmesi
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Ekstiibasyon Zamanmi: Gruplar ekstiibasyon zamanlar1i agisindan aralarinda
karsilastirildiginda, Grup K ile diger iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmazken Grup D Grup S’e gore anlamli kisa bulundu (Tablo 8, Sekil 17)

Ekstiibasyon Zamanlari

_____— P=0,004°
4 \

10 ~ l
8 -
T
2 6 -
=
©
o
4 -
2 -
0 T T 1
GRUPS GRUPD GRUPK
GRUPLAR

Sekil 17. Ekstiibasyon Zamanlarinin Degerlendirilmesi

Ekstiibasyon zamani (dakika)(p=0,004; a:Grup D ile Grup S)

Yutkunma Zamanmi: Gruplar yutkunma zamanlar1 agisindan aralarinda
karsilagtirildiginda Grup D ve Grup K Grup S’e gore istatistiksel olarak anlamli kisa
bulundu. (Tablo 8, Sekil 18).
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Yutkunma Zamanlari
P=0,002""
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Sekil 18. Yutkunma Zamanlarinin Degerlendirilmesi
Yutkunma Zamani (dk) (p<0,05; a:Grup S ile Grup D, b: Grup S ile Grup K)

Spontan G6z A¢ma Zamani : Gruplar goz agma zamanlar1 agisindan aralarinda
karsilastirildiginda Grup D, Grup S ve Grup K’ya gore istatistiksel olarak anlamli kisa
bulundu (Tablo 8, Sekil 19).

Spontan Goz Acma Zamanlari
P ¢ P=o,oo4§'c'I

o 15 -
=
=
(18]
© 10 -
5 -
0 T T 1
GRUPS GRUPD GRUPK
GRUPLAR

Sekil 19. Spontan G6z A¢ma Zamanlarinin Degerlendirilmesi

Spontan G6z Agma Zamani (dk) (p<0,05; a:Grup D ile Grup S, c¢: Grup D ile Grup K)
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Sozlii uyarana yamit zamani: Gruplar sozIlii uyarana yanit zamanlar1 agisindan
aralarinda karsilastirildiginda Grup D, Grup S ve Grup K’ya gore istatistiksel olarak
anlamli kisa bulundu (Tablo 8, Sekil 20).

So6zlli Uyarana Yanit Zamanlari
P=0,002*¢

10 - A
e -

20 A

15 -

dakika

GRUPS GRUPD GRUPK

GRUPLAR

Sekil 20. So6zlii Uyarana Yanit Zamanlarinin Degerlendirilmesi
Soz1i Uyarana Yanit Zamani (dk) (p<0,05; a: Grup S ile Grup D, ¢:Grup D ile Grup K

Postoperatif ajitasyon skoru: Olgularin operasyon sonunda ajitasyon diizeyleri,
derlenme iinitesinde 15.dakika, 30.dakika, 1.saat ve 2. saatte 5 Puanli Ajitasyon Skoru
(0:Uyuyor, 1:Uyanik ve sakin, 2:irritasyon hali var, agliyor, 3:Yatistirilamaz bir sekilde
agliyor, 4:Ciddi huzursuzluk ve oryantasyon bozuklugu) ile degerlendirildi (Ek-1-Tablo
19)(48).

Gruplarin Ajitasyon Skorlarinin dagilimi Tablo 9°da gosterildi. Gruplar ajitasyon
skoru agisindan karsilastirildiklarinda 30.dakikadaki ajitasyon skoru Grup S de diger iki
gruba gore istatistiksel olarak anlamli yiliksek bulundu (Tablo 9). Diger zamanlarda

aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.
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Tablo 9. Postoperatif Ajitasyon Skorlarinin Ortalama Degerleri (median-max.-min.)

Grup S Grup D Grup K p
Zaman n=21 n=21 n=21
15.dk 0(0-3) 0(0-2) 0(0-2) 0,058
30.dk 2(0-3) 1(0-1) 0(0-1) <0,0005>*
Lsaat 1(0-2) 1(0-1) 1(0-2) 0,164
2.saat 1(1-0) 1(0-1) 1(0-1) 0,119

Postoperatif Ajitasyon Skoru (p<0,05; b: Grup D ile Grup S, c¢: Grup S ile Grup K)

Postoperatif sedasyon skoru: Olgularin operasyon sonunda sedasyon diizeyleri,
derlenme {iinitesinde 15.dakika, 30.dakika, 1.saat ve 2. Saatte 5 Puanli Sedasyon Skoru
(0:Sedasyon yok, konugsma baslatabilir, 1:Hafif sedasyon, goézler acgik, konusma
baslatamaz, 2:Gozler kapali, soru soruldugunda hemen cevap verir, 3:Ancak birkag
seslenme/dokunma ile cevap alinir, 4:Uyandirilmasi giictiir, ¢ok giiclii uyaran gerekir) ile

degerlendirildi (Ek-1- Tablo 20)(49).

Gruplarin Sedasyon Skorlarinin dagilimi Tablo 10°de gosterildi. Gruplar sedasyon
skoru agisindan karsilastirildiklarinda 15.dakikadaki sedasyon skoru Grup D’de Grup K’ya
gore istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu (Tablo 10). Diger zamanlarda aralarinda

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.

Tablo 10. Postoperatif Sedasyon Skorlarinin Ortalama Degerleri (median-max.-min.)

Grup S Grup D Grup K p
Zaman n=21 n=21 n=21
15.dk 2(1-3) 2(0-3) 3(2-4) 0,013
30.dk 1(1-3) 1(0-2) 2(0-3) 0,101
1.saat 1(0-2) 0(0-2) 0(0-3) 0,95
2.saat 0(0-1) 0(0-1) 0(0-2) 0,180

Postoperatif Sedasyon Skoru (p<0,05; a:Grup D ile Grup K)

Aktivite Diizey Skoru: Postoperatif donemde hastalarin aktivite diizeyleri
derlenme {iinitesinde 15.dakika, 30.dakika, 1.saat ve 2. saatte 4 puanlik Aktivite Diizey
Skoru (1:Minimal aktivite, 2:Kisith aktivite, 3:Hafif kisith aktivite, 4:Normal aktivite)
kullanilarak degerlendirildi (Ek-1- Tablo 21)(50).
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Postoperatif Aktivite Diizey Skoru degerlendirmeleri Tablo 11°de goriilmektedir.

Gruplar Aktivite Diizey Skorlar acisindan karsilastirildiginda, 15.dakikada Grup
D’de Grup K’ye gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu (Tablo 11).

30.dakika, 1.saat ve 2. Saatte ise Grup D’de Grup S ve Grup K’ya gore istatistiksel
olarak anlamli yiiksek bulundu (Tablo 11).

Tablo 11. Gruplarin Ortalama Aktivite Dilizey Skoru Degerleri (median-max.-min.)

Grup S Grup D Grup K p
Zaman n=21 n=21 n=21
15.dk 2(1-3) 2(1-4) 1(1-2) 0,002*
30.dk 2(1-4) 3(2-4) 2(1-3) <0,000™"
1.saat 3(2-4) 4(3-4) 3(2-4) <0,0005 >’
2.saat 4(1-4) 4(4-4) 3(2-4) <0,0005*"

Aktivite Diizey Skoru (p<0,05; a:Grup D ile Grup K, b: Grup D ile Grup S)

Postoperatif Modifiye Aldrete Skorunun Degerlendirilmesi: Postoperatif
Modifiye Aldrete Skoru 15.dak., 30.dak., 1. ve 2. Saatlerde degerlendirildi (Ek-1- Tablo
24)(48).

Postoperatif Modifiye Aldrete Skoru degerlendirmeleri Tablo 12°de goériilmektedir.

Gruplar Modifiye Aldrete Skorlar1 agisindan karsilastirildiginda, 15.dakikada Grup D
Grup S’e gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu (Tablo 12).

30.dakika, 1.saat ve 2.saatte ise aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Tablo 12. Gruplarin Ortalama Modifiye Aldrete Skorlar1 (Ort. = SD)

Grup S Grup D Grup K p
Zaman n=21 n=21 n=21
15.dk 7,85+0,72 8,71+0,84 8,23+0,70 0,006b
30.dk 8,80+£0,87 9,19+0,67 9,28+0,56 0,111
1.saat 9,47+0,60 9,85+0,35 9,80+0,40 0,128
2.saat 9,85+0,35 10,00+0,00 9,95+0,21 0,159

Modifiye Aldrete Skoru (p<0,05; b:Grup D ile Grup S)
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Postoperatif Agr1 Degerlendirmesi: Postoperatif donemde hastalarin agr
durumlar1 derlenme {initesinde 15.dakika, 30.dakika, 1.saat ve 2. saatte NRS ile
degerlendirildi (Ek-1- Tablo 23). Postoperatif NRS degerlendirmeleri Tablo 13’de

goriilmektedir.

Gruplar postoperatif NRS degeri acgisindan karsilastirildiginda postoperatif 15. ve
30.dakikalarda Grup K’da diger iki gruba gore istatistiksel olarak anlamli bir diisiikliik
saptandi (Tablo 13).

Tablo 13. Gruplarin Ortalama NRS Degerleri (median-max.-min.)

Grup S Grup D Grup K p
Zaman n=21 n=21 n=21
15.dk 2(0-5) 1(0-2) 0(0-5) <0,0005™°
30.dk 2(0-6) 2(0-2) 0(0-3) <0,0005™°
1.saat 2(1-5) 1(0-3) 1(0-5) 0,270
2.saat 2(0-3) 1(0-3) 1(0-3) 0,169

Ortalama NRS Degeri(p<0,05; a:Grup D ile Grup K, c: Grup S ile Grup K)

Uyku Kalite Skoru: Postoperatif 1.giiniin aksami hastalarin uyku kalitesi ¢‘Uyku
Kalite Skoru’’(1:lyi, 2:Fena degil, 3:Ara ara huzursuz, 4:Huzursuz, 5:Cok huzursuz) ile

degerlendirildi (Ek-1- Tablo 22).
Gruplarin Uyku Kalite Skoru degerleri ortalamalar1 Tablo 14’de gosterilmistir.

Gruplar Uyku Kalite Skorlart agisindan karsilastirildiginda Grup D Grup S’e gore
istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu (Tablo 14).

Tablo 14. Gruplarin Ortalama Uyku Kalite Skoru Degerleri (median-max.-min.)

Grup S Grup D Grup K p
n=21 n=21 n=21
Uyku Kalite Skoru | 2(1-5) 1(1-2) 1(1-4) p=0,007"

Uyku Kalite Skoru (p<0,05; b:Grup D ile Grup S
Intraoperatif Kullamlan Ek Fentanil Miktar1 (ug)

Gruplar fentanil tiiketimi agisindan karsilastirildiginda Grup S ile Grup D ve Grup
S ile Grup K arasinda istatistiksel olarak aralarinda anlamli fark oldugu saptandi. Grup

S’de kullanilan ek fentanil miktar1 Grup D ve Grup K’ya gore anlamli yiiksekti (Tablo 15)

45



Tablo 15. Olgularin intraoperatif ek fentanil (ug) miktarlar1 (Ort. = SD).

Grup S Grup D Grup K p
n=21 n=21 n=21
. b,c
Ek Fentanil 55.00415.30 | 22.50 = 12.32 | 2630 + 1334 | “0-0005
Miktar (ng)

Kullanilan Fentanil Miktari(pg) (p<0,05; b: Grup D ile Grup S, c: Grup S ile Grup K)

Ilk Ek Analjezik Talep Zamam Ve 24 Saatte Kullanilan Ek Analjezik Miktari:

Hastalarin postoperatif analjezik ihtiyaclar1 giinde 4 kez 500 mgr parasetamol
(Parol tab.®), yetmediginde ilave yapilan 50 mg. im. Tramadol (Contramal amp.®) ile

saglandi.

Hastalarin postoperatif ilk analjezik talep zamanlar1 ve 24 saat sonunda kullanilan
“total ek analjezik dozu”kaydedildi. Gruplarin ilk analjezik talep zamanlar1 ve posoperatif

ilk 24 saate kullandiklar1 ek analjezik miktar ortalamalar1 Tablo 15’da gosterilmistir.

Tablo 16. Postoperatif Analjezik Kullanim Tablosu (Ort. = SD)

Grup S Grup D Grup K p
n=21 n=21 n=21

Ik analjezik talep
zamam (dakika) | 167 361189 16 | 225,00+111,74 | 268,84+201,28 | 0,296

Ortalama Ek

Analjezik 76,19451,52 | 21,42+2535 | 38,09£31,24 | <0,0005"¢
Miktarlari (mgr)

Ek Analjezik Miktar1 (mg) (p<0,05; b:Grup D ile Grup S, c: Grup S ile Grup K)

Hastalar ilk analjezik talep zamanlari agisindan karsilagtirildiklarinda gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (Tablo 15).

Posoperatif ilk 24 saate kullanilan ek analjezik miktarlar1 (tramadol) Grup S i¢in
ortalama 76,19+£51,52 mg; Grup D i¢in ortalama 21,42+25,35 mg; Grup K i¢in ortalama
38,09431,24 mg bulundu. Gruplar posoperatif ilk 24 saate kullandiklar1 ek analjezik
miktarlar1 agisindan karsilastirildiklarinda, Grup S’de diger iki gruba gore istatistiksel

olarak anlamli yiiksek bulundu (Tablo 15, Sekil 21)
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Ek Analjezik Miktarlari (tramadol)
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Sekil 21. Gruplar Arasinda Ek Analjezik Tiiketiminin Dagilim1
Ek Analjezik Miktar1 (mg) (p<0,05; a:Grup S ile Grup D, b: Grup S ile Grup K)

Bulanti-Kusma:
Erken (ilk 2 saat) ve ge¢ (2-24 saat) bulanti-kusmasi olan hastalar kaydedildi.

Erken bulanti-kusma agisindan gruplar degerlendirildiginde Grup S’deki hastalarin
3’tinde (%14,3), Grup K’daki hastalarin 4’tinde (% 19) bulanti-kusma goriiliirken, Grup
D’deki hastalarda goriilmedi. (Tablo 16)

Ge¢ bulanti-kusma agisindan gruplar degerlendirildiginde Grup S ve Grup D’de
bulanti-kusma goriilmezken Grup S’deki hastalarin 3’iinde(%14,3)goriildii. (Tablo 16)

Tablo 17. Bulanti-Kusma Say1 Ve Oranlari

Grup S Grup D Grup K

n=21 n=21 n=21

Ik 2 Saatte (n/%) 3/14,3 0/0 4/19
2-24 Saat Arasi (n/%) 0/0 0/0 3/14,3
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5. TARTISMA

Bu calismadan elde edilen sonug¢lar sunlardir;

Y

2)

3)

4)

5)

6)

7)

Deksmedetomidin  solunum parametreleri {izerinde degisiklige neden
olmaksizin, tiim siire¢ boyunca ketamine gore, derlenme déneminde ise kontrol

grubuna gore hemodinamik olumlu etkiler sagladi.

Deksmedetomidin derlenme zamanlarini; spontan solunum zamani harig
kisaltti. Ketamin ise s6zlii uyarana yanit zamaninda deksmedetomidine gore

uzamaya neden oldu.

Deksmedetomidin ve ketamin postop ilk 30 dakikadaki ajitasyonu azaltirken
deksmedetomidinin olusturdugu sedasyon ketaminden diisiik, aktivasyon skoru

ise postop 2. saate kadar her iki gruptan yiiksekti

Ik Modifiye Aldrete Skoru kayit aninda en yiiksek degere deksmedetomidin

ulasti.

Akut postoperatif agr1 acisindan ilk 30. dakikada ketamin daha etkin bulundu.
Daha sonra bu farklilik kaybolarak 24 saat sonunda deksmedetomidin ve

ketamin kontrol grubuna gore belirgin avantaj sagladi.

Ik 2 saatteki bulanti-kusma siklig1 deksmedetomidin grubunda diger iki gruba

gore diistiktii.

Uyku kalite skoru deksmedetomidin grubunda kontrol grubuna gore daha iyi

bulundu.

Septorinoplasti operasyonlari sirasinda nazal septumun zengin vaskiiler yapisi ve sinir

innervasyonu nedeniyle iyi bir hemodinami kontrolii ve etkin bir analjezi gereksinimi vardir.
Ayrica kanamay1 azaltmak icin genel anestezi altinda kontrollii hipotansiyon
uygulanabilir. Bu hastalar uyanma déneminde agriya ilaveten, havayolu olarak alisik
olduklar1 burnu kullanamamanin verdigi nefes alamama, bogulma duygusu nedeniyle

ajitasyon ve panik hali yasarlar. Ayrica operasyon bdlgesinden agiz-bogaz bosluguna olan
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sizma seklinde kanama ve cerrahi isleme bagli olarak gelisen 6dem varligi gercek bir
solunum sikintisin1 ve laringospazmi da tetikleyebilir. Tiim bunlar ajitasyonu daha da
arttirdig1 gibi hipertansiyon, tasikardi gibi hemodinamik sorunlar1 ve bulanti-kusma gibi
komplikasyonlar1 beraberinde getirir. O yiizdendir ki septorinoplasti operasyonlarinda

anesteziden uyanma/derlenme konusu ek bir 6nem ve dikkat gerektirir.

Perioperatif agr1 tedavisi derlenme lizerinde 6nemli bir faktordiir. Bu sekilde
somatik, otonomik ve endokrin refleksler baskilanir ve perioperatif morbiditede azalma
saglanabilir (51). Operasyon sirasinda verilen analjezik adjuvanlarin postoperatif agrinin

siddetini azaltabilecegi diistiniilmektedir (52).

a-2 adrenoreseptdrler, santral sinir sistemi i¢inde ve disinda yer alan noradrenerjik
reseptor subgrubudur. a-2 reseptorler primer olarak pons ve medullada, sempatik sinir
sisteminde yiiksek beyin merkezlerinden perifere aktivasyon iletiminde gorevli olan
yerlerde bulunur. Presinaptik -2 reseptdrlerin stimiilasyonu norepinefrin salinimini
azaltir, postsinaptik o-2 reseptorlerin aktivasyonu ise ndral membranlar1 hiperpolarize
eder. Bu reseptorler ve norepinefrin arasindaki etkilesim inhibitdr feedback mekanizmasi
olarak etki eder. Ciinkii asir1 norepinefrin salinimi kendi kendine inhibitor etkide bulunur
(53,54,56). Spinal kordda a-2 reseptdrler postsinaptik olarak arka boynuzda bulunur ve
stimiile olmalar1 nosiseptif sinyal transmisyonunu inhibe eder (55,56). Periferde ise a-2
reseptorler damar diiz kasinda bulunur ve aktivasyonlar1 vazokonstriiksiyona yol acar

(54,56).

a-2 reseptdr agonistleri laringoskopi ve entiibasyona kardiyovaskiiler yaniti
azaltirken (57), intraoperatif donemde kullanildiginda sedatif, analjezik ve sempatolitik
etkileri ile anestezik gereksinimini azaltirlar; postoperatif donemde kullanildiginda ise
analjezik ve sedatif gereksinimini azaltic1 etkileri oldugu saptanmistir (58). Bu nedenlerle
a-2 reseptOr agonistleri anestezi pratiginde; analjezi ve sedasyon olusturan, anestezik
gereksinimini azaltan, anestezi sonrasi titremeyi Onleyen ve hemodinamik stabilite

olusturan anestezik adjuvanlar gibi kullanilabilirler (59,60).

Fensiklidin grubu nonbarbitiirat bir intravenéz anestezik olan ketamin;
antinosiseptif etkisini opioid reseptdrleri ile inen monoaminerjik agr1 kontrol yollarinda a-

2 adrenerjik reseptorleri aktive ederek ve N metil-D-aspartat reseptor antagonizmasi ile
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meydana getirmektedir. Ketaminin NMDA reseptorlerine olan afinitesi, opioid
reseptorlerine (mii, delta ve kappa), monoamin transport bolgelerine ve diger reseptorlere
(asetilkolinesteraz ve delta reseptorleri) gore daha fazladir (7). Ketamin gibi NMDA
reseptOr agonistleri, nosiseptif uyarilar1 bloke ederek ve santral duyarliligi onleyerek;
preemptif analjezi ile postoperatif donemin agrisiz gecirilmesini saglayabilir. Bir NMDA
reseptdr antagonisti olan ketamin, yalnizca periferal afferent stimiilasyonu oOnlemekle
kalmaz, ayn1 zamanda nosiseptorlerin santral duyarliligini da Onler. Calismamizda

kullandigimiz gibi, subanestezik dozda kullanildiginda NMDA kanallarini bloke eder (61).

Deksmedetomidin'in hemodinamik etkileri periferal ve santral mekanizmalarin
sonucudur. a-2 reseptdrler damar diiz kasinda bulunur ve vazokontriiksiyona yol agcar.
Hizli deksmedetomidin inflizyonuna ilk yanit gegici hipertansiyon olabilir (56,62,63).
SSS'de a-2 reseptorlerin aktivasyonu sempatik akimda azalmaya ve vagal aktivitede artiga
yol acar. Buna ek olarak deksmedetomidin'in periferik sempatik postsinaptik ganglion
blokeri olarak da etkisi vardir ve sempatolitik etkiyi artirir (56,64). Sonucta -2
adrenoreseptdr dolasimdaki katekolaminlerde belirgin azalma, kan basincinda ve kalp
hizinda orta dereceli azalma saglar (2,56,65). Yiiksek vagal tonusa sahip gen¢ hastalarda
bradikardi bildirilen bir diger durumdur. Deksmedetomidin, kalp blogu tanist olan

hastalarda 6nerilmez (56,66).

Ketaminin kardiyovaskiiler etkileri sempatomimetik etkisine baglanabilir.
Katekolamin geri alimin1 inhibe ederek kan basinci, kalp hizi ve kardiyak outputta hafif ya
da orta derecede artisa neden olabiir (36). Ketaminin, kardiyovaskiiler depresyon

yapmamasi veya diger ilaglara gore daha az yapmasi bu ilaca avantaj saglamaktadir (67)

Yapilan bircok calismaya gore deksmedetomidinin postsinaptik a-2 adrenoseptor
aktivasyonuna bagl olarak kalp hizin1 azalttig1 bilinmektedir (13,68-71). Talke ve ark. (2),
iv uygulanan deksmedetomidin ile iv plasebo alan hastalarin perioperatif ve postoperatif
hemodinamik verilerini karsilagtirmislardir. Deksmedetomidin uygulanan hastalarda kalp
attm hizi ve kan basinci degerlerini plasebo grubuna gore anlamli derecede diisiik
bulmuslardir. Calismamizda da deksmedetomidin grubunda ortalama kalp atim hizlar1 ve
sistolik kan basinci degerleri kontrol ve ketamin grubu ile karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli derecede daha diisiik seyretti. Diyastolik ve ortalama kan basinglar ise

deksmedotimidin grubunda ketamin grubuna gore anlamli diisiiktii. Intraoperatif stabil
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hemodinamiyi saglamak icin kontrol grubunda deksmedetomidin ve ketamin grubuna

gore daha fazla ek doz fentanil kullanmak zorunda kalindi.

Deksmedetomidin infiizyonu sirasinda 6zellikle de bolus doz uygulama doneminde
bifazik hemodinami goriilebilir (6nce kan basinci artar, sonra azalir). Bunun nedeni
periferik arteriol diiz kaslarindaki a-2b reseptorlerinin uyarilmast sonucu periferik
vazokonstriksiyon ortaya ¢ikmasi, ardindan a-2c¢ reseptorlerinin uyarilmasi ile santral
sempatolitik etkinin aktive olmasi sonucu noradrenalin salinimimin negatif feedback
mekanizmasi ile baskilanmasidir (72,73). Bir calismada deksmedetomidin’in yiikleme
dozunu takip eden hipertansiyonun hastalarin % 16’sinda goriildiigii bulunmustur (73,74).
Bagka bir caligmada ise, kardiyovaskiiler yan etkilerin daha ¢ok yiikleme dozu
uygulanirken ortaya ¢iktig1 i¢in ylikleme dozunun azaltilmasi ile bu yan etkilerin azalacagi
bulunmustur (72,73). Calismamizda, olgularda bolus dozu takiben hemodinamide bifazik
etki goriilemedi. Bu durum oldukca selektif olan deksmedotimidin’in diisiik doz bolus

uygulamalarinda bifazik hemodinami daha az goriiliir goriisii ile uyusmaktadir.

Bir bagka c¢aligmada diisik doz deksmedetomidin uygulanan olgularda % 23
oraninda ventrikiiler ektopik atimi goriilmiistiir (27). Bizim ¢alismamizda ise hicbir olguda

aritmi veya ektopik atima rastlanmadi.

a-2 adrenoreseptdr agonistlerinin ventilasyon {izerine minimal etkisi vardir
(56,75,76). Saglikli goniillillerde yapilan arastirmalarda, deksmedetomidinin yiiksek
dozlarda bile solunumu etkilemedigi gosterilmistir. Solunum sayisi terapotik plazma
seviyesi 14 katina ¢iktifinda bile etkilenmemistir (56,77). Yogun bakim hastalarinda
plasebo ve deksmedetomidin alan hastalarda ekstiibasyon sonrast solunum fonksiyonlari
arasinda belirgin fark goriilmemistir (56,78). Pulse oksimetre ve PaCO, ile olgiilen

solunum depresyonu, maximal infiizyon oran1 10-15 kat oldugunda dahi goriilmez (56,79).

Hall ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alisgmada 6 pg/kg/saat hizda 10 dk siire i¢inde
uygulanan baslangi¢ dozunu takiben 0.2 veya 0.6 pg/kg/saat deksmedetomidin infiizyonu
uygulanmis; kalp hizi, kan basinci, solunum hizi, end-tidal karbondioksit degerleri
(ETCQO2), O, satiirasyonu izlenmis ve kontrol grubu ile iki grupdaki sonuglar benzer
bulunmustur (80). Bizim ¢alismamizda kardiyorespiratuvar yan etkisi saptanmadi. Ayrica

oksijen satiirasyonu ve ETCO; degerlerinin, her ii¢ ¢alisma grubunda da farkli olmadigi
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saptandi. Deksmedetomidin  verilen hastalarda ekstubasyon sonrast solunum
fonksiyonlarin plasebo verilen hastalardan farkli olmadig1 bir ¢ok ¢alismada gosterilmistir
(31,34,81-85). Buna dayanilarak ventilatorden ayrilma ve trakeal ekstubasyon

deksmedetomidin sedasyonu altindaki hastalarda basariyla uygulanmistir.

Bir calismada intraokuler cerrahi gegirecek 40-75 yas arast 60 hastaya cerrahi
bitiminden bes dakika once 0,5 pg/kg deksmedetomidin verilmis ve plasebo ile
karsilastirildiginda, solunum iizerine olan etkileri bakimindan gruplar arasinda fark
saptanmamustir (82). Baska bir calismada deksmedetomidin, serebral arteriovenoz
malformasyonlarin embolizasyonu sirasinda bes vakada uygulanmis ve vakalarin
sedasyon seviyelerinin yeterli oldugu, buna karsin spontan solunumun korundugu
saptanmistir. Vakalarda infuzyonun kesilmesinden on dakika sonra uyanma gdzlenmistir
(86). Yaptigimiz caligmada benzer sekilde her grupta hastalarin spontan solunumlart ayni
stirede gelmis olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark saptanmamigtir.
Caligmamizda ekstiibasyon siirelerinde Grup D ile Grup S arasinda istatiksel olarak
anlaml1 fark mevcuttu. Deksmedetomidin grubumuz kontrol grubuna gore daha erken
ekstiibe edilmisti. Bu durum muhtemelen deksmedetomidinin anestezik ajan kullanimi
azaltic1 etkisine baglidir. Yapilan g¢alismalarda o-2 adrenoreseptdrlerin noradrenerjik
norotransmisyonda bir azalma ile insanlarda ve hayvanlarda anestezik ajan kullanimi
azaltic1 etkiye sahip olduklar1 bildirilmistir (87). a-2 adrenoreseptérler hem volatil
anesteziklerin hem de intravendz anesteziklerin ihtiyacini azaltarak, analjezik ve opioid
koruyucu etkiye sahip olurlar. Aho ve ark (88) abdominal histerektomide anestezi
indiiksiyonu 6ncesi 10 dk icinde bolus olarak uygulanan 0.6 pg/kg deksmedetomidinin
ekspiryum sonu izofluran konsantrasyonunu, kontrol ve 0.3 pg/kg deksmedetomidin
gruplarina gore daha diisiik bulmuslardir. Benzer sekilde, Fragen ve ark (89) sevofluran ile
indiiksiyonundan 15 dk o©nce deksmedetomidin'in farkli iki dozdaki infiizyonu
uygulamiglar, sevofluranin minimum alveoler konsantrasyon (MAK) degerini
kaydetmisler ve deksmedetomidinin doza-bagimli sekilde sevofluranin MAK degerini

azalttigin1 kaydetmislerdir (89).

Ozkodse ve arkadaslari (90), prone pozisyonda opere olmus hastalarda yaptiklari
calismada, deksmedetomidine ylikleme dozundan sonra infiizyon seklinde devam etmis,

hemodinamik veriler, anestezik ajan tiiketimi ve derlenme siiresi agisindan plasebo grubu
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ile karsilagtirmiglardir. Sonug¢ olarak; deksmedetomidin grubunda anestezik ajan
tiketiminin daha az, derlenmenin ise daha hizli oldugu kanisina varmislardir.
Calismamizda kan basinci ve kalp hizindaki artislar %20 nin iizerinde olursa inhaler gaz
sevofloran ylizdesini max. % 2,5 yaparak, sonug¢ alinamzsa ilave olarak yapilacak 1 pgr/kg
fentanil ile  hemodinami kontrol altina alinmaya c¢alisilmistir. Deksmedetomidin
inflizyonu uygulanan grupta derlenmenin daha hizli oldugu bulunmustur. Bunun
deksmedetomidinin analjezik ve opioid koruyucu etkisine bagli olarak intraoperatif
kullanilan ek fentanil miktarlarinin kontrol ve ketamin grubuna gore az olmasindan
kaynaklandig1 diisiiniildii. Ketamin grubu da istatiksel olarak olmasa da kontrol grubuna

gore daha erken deksmedetomidin grubuna gore ise gec ekstiibe edilmisti.

Intraokuler cerrahi geciren hastalarda yapilan bir calismada cerrahi bitiminden bes
dakika evvel verilen 0,5 pg/kg deksmedetomidinin ekstubasyon ve uyanma surelerini

degistirmedigi bildirilmistir (82).

Unliigeng ve arkadaslarinin (91) yapmus olduklari bir calismada; abdominal cerrahi
uygulanan 60 olguya tek doz i.v. deksmedetomidinin preanestezik olarak uygulanmasinin
postoperatif agr1 skoru ve HKA ile morfin tiikketimine etkileri aragtirilmigtir. Olgular iki
gruba ayrilarak, anestezi indiiksiyonundan 10 dakika 6nce 1 pg/kg deksmedetomidin veya
SF verilmistir. Cerrahinin bitiminden 20 dakika once tiim olgulara standart 0.1 mg/kg
morfin yiikleme dozu uygulandiktan sonra HKA cihaz1 takilarak, 0.02 mg/kg bolus doz
morfin, kilitli kalma siiresi 15 dakika olacak sekilde ayarlandi. HKA uygulamasi
basladiktan sonra ayilma odasina alinan olgulara, 2, 6, 12 ve 24. saatlerde agri, hasta
memnuniyeti, sedasyon skoru, kiimiilatif morfin tiiketimi, ekstiibasyon zamani, ayilma
zamanina bakildi. Gruplar arasinda anestezi sonunda ekstiibasyon ve derlenme siireleri

benzer bulundu.

Bir baska c¢alismada ise Unliigeng ve ark. (92) major abdominal cerrahi gegiren 90
hastaya preemptif olarak 0,25 mg/kg ketamin veya 0,1 mg/kg morfin ve plasebo
uyguladiklar1 gruplar arasinda derlenme zamanlar1 ve sedasyon diizeyleri arasinda fark
bulamamigslardir. Tiim gruplarda ekstiibasyon sonrast 5. dakikada Aldrete derlenme
skorlar1 tam olmustur. Akan ve ark. (93) da laparaskopik kolesistektomi yapilacak 30
hastada, indiiksiyonda 0,25 mg/kg ketamin ve 1 gr parasetamol kullandiklari

calismalarinda (94-96) ise gruplar arasinda derlenme zamanlar1 ve sedasyon diizeyleri
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arasinda anlamli bir fark bulamamislardir.

Bagka bir calismada deksmedetomidinin peroperatif uygulamalarda genel
anesteziye destek amaciyla 0.4-0.5 pg/kg/saat hizla inflizyonu, derlenme doéneminde
kooperasyon siiresini kisaltmistir (97). Bizim ¢alismamizda da ekstiibasyon, yutkunma,
spontan g6z agma ve sozlii uyarana yanit siireleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklar mevcuttu. Ekstiibasyon siiresi yukarida da belirttigimiz gibi
deksmedetomidin grubunda kontrol grubuna goére anlamli kisa idi. Yutkunma siiresi
kontrol grubunda diger iki gruba goére anlamli uzun idi. Spontan g6z agma stiresi ve sozlii
uyarana yanit siiresi deksmedetomidin grubunda diger iki gruba gére anlamli kisa idi. Bu
farkliliklarin kontrol grubunda intraoperatif olarak daha fazla kullanilan ek fentanil
dozlarindan kaynaklandigini diisiiniiyoruz. Ek fentanil dozlariin fazla olmasi anesteziden
derlenmeyi geciktirdigini diistiniiyoruz. Kontrol grubunda kullanilan fentanil miktar1 diger
iki gruptan istatistiksel, anlamli olarak yiiksekken, ketamin grubunun kullandig1 fentanil
miktar1 istatistiksel anlamli olmasa da deksmedetomidin grubundan yiiksekti. Ayrica

anesteziden uyanma siiresi ketaminin total kullanilan dozu ile orantilidir (98,99).

Deksmedetomidin; anksiyolitik ve sedatif etkisini SSS'de major adrenerjik
innervasyon sahast olan lokus ceruleus (LC)'da a-2 adrenoreseptorlerin aktivasyonu ile
gosterir. LC uyanma, uyku, anksiyete gibi dnemli beyin fonksiyonlar1 ve opioidler gibi
SSS depresan ilaglarla olusan ¢ekilme sendromlart i¢in anahtar modiilatordiir (40,56). a-2
adrenoreseptdr agonistleri ile olusan sedasyon, benzodiazepinler veya propofol gibi
geleneksel sedatiflerle olandan farkli olarak; primer olarak GABA sisteminin
aktivasyonuna dayanmaz. o-2 agonist sedatif etki yeri GABA-mimetik ilaglardaki gibi
serebral korteks degildir (56,100). Kortikal etkili olmamasindan dolayr a-2 agonistler
GABA-mimetik ilaglardan farkli olarak kooperasyonlu bir sedasyon formu olusturur.
Hastalar kolaylikla uykudan uyaniklik haline gegebilir ve uyaran verilmezse tekrar uyku
haline donebilir (56,101,102). Ayrica benzodiazepinler veya propofol ile sik¢a goriilen
disinhibisyon, deksmedetomidin i¢in tanimlanmamistir. Deksmedetomidin etkisini
uyaniklik ve anksiyete merkezi olan LC {izerinden gosterdigi i¢in kognitif bozukluk daha
az belirgindir. Hatta bazi calismalarda o-2 agonistlerin prokognitif olabilecegi ve beyin

fonksiyonlarini artirdigi sonucu bulunmustur (56,58,59).
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Venn ve ark. (103) major pelvik veya abdominal cerrahi sonrasi yogun bakimda en
az 8 saat mekanik ventilasyon gereken deksmedetomidin veya propofol infiizyonu verilen
20 hastada yapmis olduklar1 c¢alismada; sedasyon skorlari ayni olacak sekilde sedatize
edilen olgularda propofol grubunda 3 kat daha alfentanil ihtiyaci oldugunu bulmustur.
Mekanik ventilasyon ve entiibasyona ragmen deksmedetomidin ile sedatize olan olgularin
fizyoterapi veya radyoloji islemleri sirasinda irrite olmadan kolaylikla uyanabildikleri
gozlenmistir. Bizim ¢aligmamizda ise gruplar postop 2 saatlik (15.dak., 30.dk., 1. Ve 2.
Saatte) sedasyon ve ajitasyon skorlart degerlendirildi. Sedasyon  skoru agisindan
karsilastirildiklarinda  15.dakikadaki sedasyon skoru Grup D’de Grup K’ya gore
istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu. Diger zamanlarda aralarinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadi (30.dk., 1. Ve 2. Saat). Sonug¢ olarak deksmedetomidin derlenme
zamanlarini; spontan solunum zamam hari¢ kisaltirken ketamin sozlii uyarana yanit

zamaninda deksmedetomidine gore uzamaya neden oldu.

Gruplar1 ajitasyon skoru agisindan karsilastirdigimizda 30.dakikadaki ajitasyon
skoru Grup S de diger iki gruba gore istatistiksel olarak anlamli yliksek bulundu. Diger
zamanlarda aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Sonucta
deksmedetomidin ve ketamin postop ilk 30 dakikadaki ajitasyonu azaltirken
deksmedetomidinin olusturdugu sedasyon ketaminden diisiik, aktivasyon skoru ise postop

2. saate kadar her iki gruptan yiiksekti.

Postoperatif olarak gelisebilecek komplikasyonlarin Onlenmesi i¢in uyanma
odasindan hasta Modifiye Aldrete Skoru ile degerlendirilmeli ve skor 8’in iizerinde ise
servise gonderilmelidir (104,105). Calismamizdaki hastalarin da uyanma odasindan
taburculugu Modifiye Aldrete Skorunun 8 ve ilizerinde olmasiyla belirlendi. Gruplar
Aktivite Diizey Skorlar1 ve Modifiye Aldrete Skorlar1 15.dak, 30.dak., 1. ve 2. Saatte
degerlendirildi. Gruplar Aktivite Diizey Skorlart acisindan karsilastirildiginda,
15.dakikada Grup D’de Grup K’ya gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek
bulundu. 30.dakika, 1.saat ve 2. Saatte ise Grup D’de Grup S ve Grup K’ya gore
istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu. Modifiye Aldrete Skorlar1 agisindan
karsilagtirildiklarinda ise 15.dakikada Grup D Grup S’e gore istatistiksel olarak anlamli
yuksek bulurken, 30.dakika, 1.saat ve 2.saatte ise aralarinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi. Yani ilk Modifiye Aldrete Skoru kayit aninda en yiiksek degere

deksmedetomidin sahipti.
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o-2  agonistlerin  belirgin  analjezik  etkileri  oldugu  bilinmektedir.
Deksmedetomidinin opioid ihtiyacin1 %30-50 azalttig1 yapilan calismalarda gosterilmistir
(56, 106, 107). Ancak a-2 agonistlerin analjezik potansiyeli opioidler kadar giiclii degildir
(56, 108).

Bu gruptaki ilaglarin analjezik etkilerinin mekanizmasi tam agiklanamamustir.
Beyin, spinal kord ve periferik mekanizmalarin hepsi etkilidir. En 6nemli islev spinal
kordda bulunmaktadir. Spinal kord {tizerindeki a-2 reseptor subtiplerinin aktivasyonu,
nosiseptif sinyallerin beyine ge¢isini azaltarak opioidlerin analjezik etkilerini artirir (56,

109).

Ketamin esas olarak NMDA reseptorlerini bloke ederek etki gosterir. Bilesik
spesifik olarak NMDA reseptorlerinde bulunan fensiklidin baglanma bolgelerine baglanir
ve enzimi yarigmasiz olarak bloke eder. Genel anestezi, analjezi ve ndrotoksisite
mekanizmalarinda rol oynayan bir reseptdr olan NMDA, glutamat reseptdr ailesinin bir
tiyesidir. Ketamin ayrica mii (p), delta (8) ve kappa (k)opioid reseptorleri ile etkilesir.
Ketaminin analjezik etkisi muhtemelen opioid reseptdrleri ile etkilesmesine bagli olarak

ortaya ¢ikmaktadir (110).

Deksmedetomidinin  hemodinamik etkileri ve postoperatif analjezik tiiketimi
lizerine yapilmig plasebo kontrollii calismalar bulunmakla birlikte, ketamin ile

karsilastirildig1 ¢aligmalara rastlamadik.

Jaakola ve arkadaslarmin saglikli goniillillerde yaptiklar1 bir c¢aligmada
deksmedetomidinin farkli dozlar1 (0.25, 0.5, 1 pg/kg) ve fentanilin (2 pg/kg) birlikte iv
uygulanmas1 halinde, deksmedetomidinin 0.5 pg/kg dozda baslayan ilimli bir analjezik

etkinligi oldugu bulunmustur (71)

Aymi sekilde Cortinez ve arkadaslar1 tarafindan, insanlarda intravendz
deksmedetomidinin 0,6 ng/ml kan konsantrasyonu saglayan hedef kontrollii infiizyonunda
(0.5 ng/kg konsantrasyona esittir) deksmedetomidinin analjezik etkinligi gdsterilmistir

(111).

Goniilliilerde yapilmis gesitli deneysel ¢alismalarda, deksmedetomidin verildikten
sonra deneklere soguk kompresyon testi uygulanmis. Uygulama sonucu denekler bu

ilaglarin ¢esitli dozlarina bagli olarak orta seviyeden ileri seviyeye kadar sedatize olmus ve
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VAS agr skoru %20 ile %30 arasinda azalmistir (31,110, 112).

Arain ve ark (69) yaptiklar1 bir ¢alismada major cerrahi uygulanan hastalarda
postoperatif analjezi i¢in deksmedetomidin ve morfin kullanimini karsilastirmak amaciyla
cerrahi bitiminden 30 dk dnce bir gruba 1 pg/kg yiikleme dozu sonrasi 0.4pg/kg/saat idame
deksmedetomidin infiizyonu, diger gruba 0.08 mg/kg morfin siilfat uygulamislardir. Kalp
hizi, ortalama arteriyel kan basinci, solunum hizi, sedasyon, postoperatif agr1 skorlar ve 24
saat boyunca ek morfin ihtiyact postoperatif anestezik bakim {initesinde izlenmistir.
Deksmedetomidin  grubunda kalp hizinda belirgin yavaglama gozlenmis, diger
parametrelerde iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmemistir. Calismada
biitlin olgulara postoperatif analjezi i¢gin HKA ile morfin inflizyonu verilmistir.
Deksmedetomidin grubunda ek opioid analjezik gereksinimi daha az olmustur
(deksmedetomidin grubunda 4.5 mg + 6.8 mg, morfin grubunda 9.2 mg + 5.2 mg).
Anestezi sonrasi derlenmeye alinan her iki gruptaki hastalara VAS lar1 5 ten fazla
oldugunda 2 mg intravendz morfin bolus olarak yapilmistir. Bu calismada gruplarin agri

skorlar1 benzer bulunmus ancak morfin grubu % 66 daha fazla morfine ihtiya¢ duymustur

(69).

Elhakim ve ark.’nin (113) tonsillektomi 6ncesi premedikasyon amacglh 0,1 mg/kg
ketamini, plasebo ile karsilagtirdiklar1 ¢calismada da ketamin kullanilan grupta postoperatif
analjezi gereksinimi plaseboya gore anlamli olarak az bulmuslardir. Bu dozda kullanilan

ketamin’in postoperatif analjezik ihtiyacini azalttigini belirtmislerdir.

Ketamin'in intraoperatif kullanimina iligkin bir ¢alismada Fu ve ark (3), abdominal
cerrahi gegiren olgularda; preemptif 0.5 mg/kg bolus ve cerrahi siiresince 10 pg/kg/dk
devamli infiizyonla ketamin verilenlerle, postoperatif tek doz 0.5 mg/kg ketamin
uygulanan olgulardaki postoperatif analjezik ihtiyacini karsilastirmislardir. Calismacilar,
ketaminin preemptif olarak kullanildig1 grupta postoperatif 48 saatlik siiregte morfin

ithtiyacinin azalmig oldugunu goézlemislerdir (3).

Karaman S. ve ark. (114) total abdominal histerektomi yapilan 60 hastaya
intravendz yolla insizyon Oncesi ve sonrasi uygulanan ketaminin preemptif analjezik etkisi
ile postoperatif morfin tiiketimi etkilerini karsilastirdiklar1 ¢aligmalarinda sirayla, Grup S'
de serum fizyolojik (SF), Grup K preop'a 0,4 mg/kg ketamin + SF, Grup Kpostop’ta SF +
0,4 mg/kg ketamin uygulamislar, postoperatif agri1 skalalarinda (VAS, VRS) gruplar
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arasinda farklilik bulamamislardir. Sonug olarak abdominal histerektomi operasyonunda
preemptif amacla intravendz 0,4 mg/kg ketaminin analjezik etkinliginin olmadigini

saptamislardir.

Bizim g¢aligmamizda ise intraoperatif donemde kalp hizi, kan basinct degerleri
deksmedetomidin grubunda ketamin ve kontrol grubuna gore daha diisiik seyrederken;
toplam fentanil dozu kontrol grubunda daha fazla idi. ilk analjezik talep zamanlar
acisindan gruplar arasinda fark yokken, postoperatif 24 saatlik analjezik tiiketimi
deksmedetomidin ve ketamin grubunda kontrol grubuna goére daha az oldu.
Calismamizdaki gruplar postoperatif NRS degeri agisindan karsilastirildiginda postoperatif
15. ve 30.dakikalarda Grup K’da diger iki gruba gore istatistiksel olarak anlamli bir
diisiiklik mevcuttu. Akut postoperatif agr1 acisindan ilk 30. dakikada ketamin daha etkin
bulunurken, daha sonra bu farklilik kayboldu ve 24 saat sonunda analjezik kullanim

acisindan deksmedetomidin ve ketamin kontrol grubuna gore belirgin avantaj sagladi.

Pek c¢ok arastirmact deksmedetomidinin analjezik etkinlginin doz bagimli
olmadigini, tavan etkinin 0.5 pg/kg da ortaya c¢iktigini ifade etmektedirler. Biz de
calismamizda, entiibasyon dncesi 1 pg/kg lik yiikleme dozunu takiben intraoperatif verilen
0.4pg/kg lik dozun, operasyon sonrasi 24 saat boyunca iyi bir analjezi sagladigini gordiik.
Bunu c¢alismamizda deksmedetomidin grubunun ek analjezik olarak verilen tramadol
titkketiminin, plasebo grubunun tramadol tiiketimine oranla anlamli derecede azalmis olmast

gostermektedir

Gruplar Uyku Kalite Skorlart agisindan karsilastirildiginda Grup D Grup S’e gore
istatistiksel olarak anlamli diisiik bulundu.Yaniuyku kalite skoru deksmedetomidin
grubunda kontrol grubuna gore daha iyi bulundu. Bunun da deksmedetomidinin 24 saat

boyunca daha etkin bir analjez saglamasindan kaynaklandigini diisiiniiyoruz.

Gurbet ve ark. (115) intraoperatif deksmedetomidin uygulamasiyla postoperatif
periyotta bulantt ve kusmanin daha az goriildiigiinii saptamistir. Herr ve arkadaslarinin
yaptiklar1 calismada deksmedetomidin verilen hastalarda antiemetik ila¢ gereksinimi daha
az olmustur (116). Yine mindr jinekolojik cerrahide tek doz deksmedetomidin uygulamasi
ile derlenme doneminde bulanti-kusma insidansinda azalma saglanmistir (117). Gurbet ve
ark’nin yaptiklar1 bir calismada, total histerektomi operasyonu boyunca hastalara

0.5pg/kg/saat deksmedetomidin inflizyonu uygulanmis, postoperatif 48 saatlik takipte
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morfin tiikketiminin ve kasinti, bulanti-kusma gibi opioidlere bagli yan etkilerin kontrol

grubuna gore anlamli olarak azalmadigi bildirilmistir.

Ketaminin; preemptif, preventif veya postoperatif kullanildig1 ¢aligmalarda (34,80-
84,118,119) postoperatif bulanti, kusma ve solunum depresyonu yoniinden
degerlendirmeler incelendiginde; ketamin kullanan hastalarda plasebo uygulanan hastalara

gore bulanti, kusma sikli§inin benzer oldugu sonucuna varilmastir.

Bizim  calismamiz; erken  (postop  2.saat)  bulanti-kusma  agisindan
degerlendirildiginde = Grup S’deki hastalarin 3’iinde (%14,3), Grup K’daki hastalarin
4’iinde (% 19) bulanti-kusma goriiliirken, Grup D’deki hastalarda goriilmedi. (Tablo 16)

Geg bulanti-kusma acgisindan (2-24 saat aralig1) gruplar degerlendirildiginde Grup S
ve Grup D’de bulanti-kusma goriilmezken Grup S’deki hastalarin 3’tinde(%14,3)goriildi.
Sonug olarak ilk 2 saatteki bulanti-kusma siklig1 deksmedetomidin grubunda diger iki

gruba gore diistiktii ve vakalarin hi¢birinde goriilmedi.

Sonug olarak septorinoplasti operasyonu gegirecek vakalara, genel anestezi ile
birlikte verilen subanestezik dozdaki deksmedetomidin, ketamin ve plasobe inflizyonunu
karsilagtirdigimizda; deksmedotimidin solunum parametreleri iizerinde degisiklige neden
olmaksizin tiim siire¢ boyunca ketaminden, derlenme boliimiinde ise plasebodan daha
stabil bir hemodinami ve derlenme saglarken, intraopeatif analjezik kullanimini plasebo ve
ketamine gore azaltti. Ketaminin postoperatif ilk 30 dakika igerisindeki analjezik etkinligi
daha iyi iken, deksmedotimidin ve ketamin her ikisi birlikte post operatif 24 saatlik zaman
diliminde ek analjezik tiiketimini azaltti. Deksmedetomidin, ketamin ve plasobe grubuna
gore bulanti kusma agisindan daha avantajli idi ve daha iyi uyku kalite skoru sagladi.
Uygun olgu se¢imi sonrasi, deksmedotimidinin intraoperatif hemodinami kontrolii ve
anestezik gereksinimini azaltma, daha kaliteli derlenme, postoperatif analjeziye katki ve
postoperatif bulanti-kusma gibi yan etkileri azaltma amacli tercih edilebilecegi kanisina

vardik.
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Ek-1
Tablo 18. ASA Siniflamasi

ASA 1 Normal saglikli birey (operasyon nedeni disinda sistemik hastalik yok)

Hafif sistemik hastalig1 olan ancak fonksiyonel kisitlanmasi olmayan

ASA 1T ‘

bireyler

Bazi fonksiyon kisitlanmalarina neden olan ortadan ciddiye varan
ASAIII _ _

sistemik hastalig1 olan birey

Fonksiyonel olarak gii¢siiz duruma getiren ve degismez olarak hayati
ASA 1V Y s s & Y

tehdit edici ciddi sistemik hastaligi olan birey
ASAV 24 saaticinde cerrahi ile veya cerrahisiz dlmesi beklenen birey

ASA VI  Beyin 6liimii ger¢eklesmis organ donorii olarak kullanilacak birey

E: Cerrahi islemin acil oldugu durumlarda fiziksel durumu tanimlayan ASA

degerinin sonuna eklenir.

Tablo 19. Takip Donemleri

Takip Donemleri

T, Monitdrizasyon ani

T, Indﬁksiyondan 2 dakika sonra
T; Entiibasyon an1

Ty Cilt insizyon ani

Ts Operasyon bitisi

Ts Spontan solunum baglangici
T, Ekstilibasyon an1

Ts Yutkunma am

Ty Ik gdz agma an1

Tho Sozel kooperasyon ant
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Tablo 20. Ajitasyon Skoru (5 puan)

Uyuyor

Uyanik ve sakin

[rritasyon hali var, agliyor
Yatistirllamaz bir sekilde agliyor

Ciddi huzursuzluk ve oryantasyon bozuklugu

Tablo 21. Sedasyon Skoru (5 puan)

Sedasyon yok, konusma baslatabilir

Hafif sedasyon, gozler agik, konusma baslatamaz
Gozler kapali, soru soruldugunda hemen cevap verir
Ancak birka¢ seslenme/dokunma ile cevap alinir

Uyandirilmasi giictiir, ¢ok giiclii uyaran gerekir

Tablo 22. Aktivite Diizey Skoru (4 puan)

Minimal aktivite

Kisith aktivite

Hafif kisith aktivite

Normal aktivite
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Tablo 23. Uyku Kalite Skoru (5 puan)

1 Iyi

2 Fena degil

3 Ara ara huzursuz
4 Huzursuz

5 Cok huzursuz

Tablo 24. Numerik Agr1 Skalas1 (Numerical Rating Scale-NRS):

Skala agr1 yoklugu (0) ile baslayip dayanilmaz agr1 (10) diizeyine varir

Tablo 25. ModifiyeAldrete Postanestetik Derlenme Skoru

Aktivite 4 ekstremite 2 puan
l(lzrrgli{r;;e:;eya serbest 2 ekstremite 1 puan
0 ekstremite 0 puan
Derin soluk alabilme ve rahat dksiirebilme 2 puan
Solunum Dispne, ylizeyel, sinirli soluk alip verme 1 puan
Apneik 0 puan
Kan basinci + 20 mmHg preanestezik donem 2 puan
Dolasim Kan basinct + 20 — 50 mmHg preanestezik 1 puan
donem
Kan basinci + 50 mmHg preanestezik donem 0 puan
Tam uyanik 2 puan
Suur Seslenerek uyandiriliyor 1 puan
Yanit yok 0 puan
Oda havasinda > % 92 2 puan
02 saturasyonu % 90 SpO?2 i¢in O2 inhalasyonu gerekli 1 puan
02 destegi ile < % 90 0 puan
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OZET
SEPTORINOPLASTI OPERASYONLARINDA UYGULANANDEKSMEDOTIMIDIN
VE KETAMIN SEDASYONUNUNPEROPERATIF VE ERKEN POSTOPERATIF
ETKIiLERININ DEGERLENDIRILMESI

Septorinoplasti operasyonu uygulanacak, yaslar1 18-62 arasinda degisen, ASA I-11
grubundan 63 olgu randomize; kapali zarf segme yontemi ile {i¢ gruba ayrildi.

Premedikasyon yapilmadan ameliyat odasina alinan ve standart anestezi
monitdrizasyonu yapilan hastalarin  parametreleri T; (Monitdrizasyon ani), T,
(Indiiksiyondan 2 dakika sonra), T ( Entiibasyon an1), T, (Cilt insizyon an1), Ts (Operasyon
bitisi), Ts (Spontan solunum baslangic1), T; (Ekstiibasyon ani1), Tg (Yutkunma an1), To (ilk
g0z agma ani), T (S6zel kooperasyon ani) anlarinda 6l¢iiliip kaydedildi.

Anestezi indiiksiyonu her {i¢ hasta grubu i¢cin de ortak olup; iv. genel
anestezikpropofol 3 mg/kg, kas gevsetici sisatrakuryum 0,15 mg/kg, narkotik analjezik
fentanil 1 pg/kg kullanilarak indiiksiyon ve endotrakeal entubasyon yapildi.

GrupS (Kontrol grubu) de anestezi indiiksiyonundan 10 dakika dnce 15 mL serum
fizyolojik bolus ve 30 mL/saat serum fizyolojik inflizyon seklinde verildi. Grup D‘de
deksmedetomidin, anestezi indiiksiyonundan 10 dk. 6nce 1 pgr/kg dozunda yavas bolus
(10 dakika i¢inde gidecek sekilde) ve ardindan 0,4 pgr/kg/saat inflizyon seklinde
uygulandi. Grup K‘de ise ketamin, anestezi indiiksiyonundan 10 dakika once 0.4 mg/kg
dozunda iv. bolus ve indiiksiyondan sonra 10 pgr/kg/dakika dozunda infiizyon seklinde
uygulandi.

Anestezi idamesi yine her ii¢ grup icin de ortak olup; inhaleranesteziksevofluran
%2-2,5 oraninda %50-60 oksijen ve N>O karisimi i¢inde uygulanarak saglandi.

Kan basimci ve kalp hizindaki %20 nin {izerindeki artislar sevofloranin yiizdesini
maksimum % 2,5 yaparak, sonu¢ alinamzsa ilave 1 pgr/kg iv fentanil yaparak kontrol
altina alinmaya calisildi. Ilag infiizyonlar1 cerrahinin bitimine 15 dakika kala durduruldu.

Postoperatif 15., 30., 60.ve 120.dakikalarda derlenme kriterleri degerlendirilip
kaydedildi. Postop bulanti-kusma kaydedilirken, NRS degeri 3-4’lin {izerinde olanlara ek
analjezik olarak tramadol 50 mgr yapildi.

Gruplar arasinda demografik ozellikler ve cerrahi siireleri bakimindan fark
saptanmadi. Deksmedetomidin  solunum parametreleri iizerinde degisiklige neden
olmaksizin, tiim siire¢ boyunca ketamine gore, derlenme doneminde ise kontrol grubuna gore
hemodinamik olumlu etkiler sagladi. Deksmedetomidin derlenme zamanlarini; spontan
solunum zamani hari¢ kisaltti. Ketamin ise s6zlii uyarana yanit zamaninda deksmedetomidine

gore uzamaya neden oldu. Deksmedetomidin ve ketamin postop ilk 30 dakikadaki
ajitasyonu azaltirken deksmedetomidinin olusturdugu sedasyonketaminden disiik,
aktivasyon skoru ise postop 2. saate kadar her iki gruptan yiiksekti. Ilk ModifiyeAldrete
Skoru kayit aninda en yiiksek degere deksmedetomidin ulasti. Akut postoperatif agri
acisindan ilk 30. dakikada ketamin daha etkin bulundu. Daha sonra bu farklilik kaybolarak
24 saat sonunda deksmedetomidin ve ketamin kontrol grubuna gore belirgin avantaj
sagladi. Ik 2 saatteki bulanti-kusma sikligi deksmedetomidin grubunda diger iki gruba
gore dusiiktii. Uyku kalite skoru ise deksmedetomidin grubunda kontrol grubuna gore daha
iyi bulundu.
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SUMMARY
EVALUATION OF PEROPERATIVE AND EARLY POSTOPERATIVE EFFECTS OF
DEXMEDETOMIDINE AND KETAMINE SEDATION ON
SEPTORHINOPLASTY OPERATIONS

Sixty three cases in ASA I-II, who were aged between 18 and 62 years and would undergo
septorhinoplasty operation, were randomized into three groups using closed envelop method.

Patient was transferred to operation room without administering premedication and
standard anesthesia monitoring was performed. Monitoring parameters of the patient were
measured and recorded at following time points: T; (monitoring moment), T, (2 minutes following
induction), T; (Intubation moment), T, (Skin incision moment), Ts (end of operation), T (baseline
spontaneous respiration), T; (Extubation moment), Tg (swallowing moment), T, (baseline recovery
— time when eyes were opened) and Ty (verbal cooperation moment).

Anesthesia induction was same for all of three patient groups, and induction and
endotracheal intubation were performed using IV anesthetic agent propofol 3 mg/kg, muscle
relaxant cisatracurium 0.15 mg/kg and narcotic analgesic phentanyl 1 pg/kg.

For Group S (Control Group), 15 ml of saline was bolus administered 10 minutes before
induction of anesthesia and saline was infused at rate of 15 ml/hour.In Group D, dexmedetomidine
at dose of 1 ug/kg was slowly bolus administered (duration of administration is 10 minutes) 10
minutes before induction of anesthesia and later, it was infused at rate of 0.4 pg/kg per hour.In
Group K, ketamine at dose of 0.4 mg/kg was intravenously bolus administered 10 minutes before
induction of anesthesia followed by infusion at rate of 10 pg/kg/minute after anesthesia was
induced.

Maintenance of anesthesia was also same for all groups, and inhaler anesthetic agent, 2 —
2.5 % sevofluran, was delivered within mixture of 50-60 % oxygen and N,O.

Sevofluran concentration was adjusted to maximum 2.5 percent when blood pressure and
heart rate increased above 20 percent of baseline, and if no response could be obtained, efforts were
made to control those parameters by administering extra intravenous phentanyl at dose of 1
ng/kg.Drug infusion was discontinued 15 minutes before surgical intervention was completed.

Recovery criteria were evaluated at postoperative 15, 30, 60 and 120 minutes.Postoperative
nausea and vomiting were noted, while patient with NSR value above 3-4 were additionally
administered analgesic agent, tramadol 50 mg.

There was no difference between groups in terms of demographics and duration of surgical
intervention.In comparison with ketamine, dexmedetomidine provided positive
hemodynamic effects relative to control group throughout recovery period without
leading to change in respiratory parameters.Dexmedetomidine shortened time to
spontaneous respiration, excluding recovery periods.Ketamine lead to prolongation in
time to response to verbal stimulation in comparison with that of
dexmedetomidine. Dexmedetomidine and ketamine reduced agitation within postoperative 30
minutes, while sedation ensured by dexmedetomidine was lower than that of ketamine and
activation score of dexmedetomidin was higher than that of other two groups up to postoperative 2
hours.High value in first Modified Aldrete Scoring was reached with dexmedetomidine.Ketamine
was more efficient for acute postoperative pain within first 30 minutes.Later, the difference
disappeared at the end of 24 hours and dexmedetomidine and ketamine gained significant
advantage against control group.The frequency of nausea and vomiting within first 2 hours was
lower in dexmedetomidine group than other two groups. It was determined that sleep quality score
was better in dexmedetomidine group in comparison with that of control group.

In conclusion, in current study which compared infusion of dexmedetomidine with
ketamine for septorhinoplasty operations, we observed that dexmedetomidine offered more stable
hemodynamics, it had positive influences on recovery and it reduced agitation.We also observed
that in postoperative 24 hours, dexmedetomidine and ketamine led to reduction in use of opioid
agents.
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