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1. GIRIS VE AMAC

Spinal cerrahi ¢ogu kez dejeneratif degisiklere bagli semptomatik sinir kokii ve kord
basist i¢in uygulanir (1). Bu gruptaki hastalar; konjenital, onkolojik, travmatik, dejeneratif
ya da enfeksiy6z olmak iizere genis bir spektrum icermektedir (2). Spinal cerrahi
uygulamalarinda lomber disk herniasyonlar1 yaygin bir yer teskil etmektedir (3).

Anestezinin gorevi cerrahi kondiisyonu optimal saglamaktir. Bunu yaparken spinal
kord ve beyine yeterli oksijenizasyonu kontrol altinda tutan dengeli bir anestezi teknigini
kullanmaktir. Anestezik uygulamada agrinin dnceden kontrol altina alinmasi, yeterli kas
gevsemesi ve anestezi derinliginin saglanmasi indiiksiyon, laringoskopi, endotrakeal
entlibasyon, pron pozisyon, cerrahi insizyon, supin pozisyona donme, ekstiibasyon
asamalarinda, peroperatif ve postoperatif donemlerde hemodinamik stabilite acisindan
Oonemlidir (4).

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyonun (ETE) neden oldugu olumsuz
hemodinamik yanit1 en aza indirmek i¢in kullanilan ydntemler arasinda; duyusal
reseptorlerin ve afferent sinirlerin lokal anestezik ajanlarla blokaji, agrili uyaranin santral
etkilerinin opioidlerle engellenmesi ve efferent yollar ile effektér reseptorlerin lokal
anestezikler, beta (B) blokerler, kalsiyum (Ca"") kanal blokerleri ve sempatik ganglion
blokerleri ile baskilanmasi sayilabilir (5).

Cok kisa etkili kardiyoselektif bir B-; adrenoreseptor antagonisti olan esmolol
anestezi uygulamasinda, entiibasyon, cerrahi uyari ve uyanma donemindeki artmis
hiperdinamik yanit yani tasikardi ve hipertansiyonun kontroliinde etkindir (6).

Magnezyum (Mg''), intraoperatif donemde anestezik ve analjeziklere ek olarak
kullanilan adjuvan ilaglar arasinda yer alan bir N-metil-D-aspartat (NMDA) reseptor
antagonistidir. Analjezik etkinin temeli Magnezyum tarafindan Ca’ kanallarinin bloke
edilmesi ve NMDA reseptorlerinin inhibisyonu ile olmaktadir (7, 8). NMDA reseptor
antagonistleri  periferal nosiseptif stimiilasyona bagli santral sensitizasyonun

indiiksiyonunu onleyebilirler. Magnezyum ayrica vaskiiler rezistansi azaltarak pulmoner ve



sistemik arter basinglarinda azalmaya neden olur. Adrenal medulla ve adrenerjik sinir
uclarindan katekolamin salimimimi azaltir (8). Magnezyum verilen hastalarin sistolik ve
diyastolik kan basinglarinda preoperatif degerlerine gore anlamli olmayan derecelerde
diisme gozlenmistir (9). Magnezyumun indiiksiyon 6ncesi bolus ve intraoperatif donemde
inflizyon seklinde verilmesi ile daha iyi bir hemodinamik stabilite olusturdugu, perioperatif
donemde anestezik, analjezik ve ndromuskiiler bloker ihtiyacini azalttig1 ve daha konforlu
bir derlenme donemi sagladigi gosterilmistir (10).

Calismamizda spinal cerrahi vakalarinda esmolol ve magnezyum siilfat (MgSO4)’1n
bolus uygulamalarinin yaninda diisik doz infiizyon uygulamasinin laringoskopi ve
ETE’da, ekstiibasyonda hemodinamik kontroliin saglanmasinda, derlenme doneminde
sedasyon ve postoperatif agrinin kontroliinde yararli olup olmadigi randomize kontrollii
metodla gdzlemlenmesi amaclandi. Bu protokolde esmololiin 0,2 mg/kg bolus dozu ve
takiben ekstiibasyon dncesine kadar 50 pg/kg/dk infiizyonu ile MgSO4’1in 30mg/kg bolus

ve 10mg/kg/saat inflizyonunun karsilastirilmasi planlanda.



2. GENEL BILGILER

2.1. Spinal Cerrahi

Hastalar genellikle su patolojik durumdan biri ile bagvurur. Bunlar; travma (unstabil
vertebra kirig1 gibi); enfeksiyon (vertebra absesi gibi) ya da hematom bosaltilmasi; malign
tiimorler (spinal dengesizlik, agr1 ve ndrolojik bulgulara yol acan primer yada metastatik
olabilir); konjenital/idiyopatik (skolyoz gibi); damarsal malformasyon ya da dejeneratif
hastaliklardir (1, 2).

Spinal cerrahi siklikla agri veya ndrolojik bulgulara neden olan dejeneratif
hastaliklara sekonder ya da intervertebral diskin veya osteofitik kemigin (spondilozis)
spinal kanala (veya bir intervertebral foramene) girmesi sonucu sinir kokii veya kord basisi
nedeni ile herniye intervertebral diski ¢ikarmak ve spinal stenozu dekomprese etmek igin

yapilan laminektomidir (1, 11).

2.1.1. Lomber Disk Hernileri (LDH)

Bu grup hastalar genellikle orta yas (30-50 yas) grubudur. Lomber disk hernisinin
goriildigi diizeyler siklik sirasina gore: Ls-S;, Ls-Ls, L3-La4, Ly-L3 intervertebral diskleridir
(1, 12). Erkeklerde goriilme sikligi biraz daha yiiksektir (12). Hastalar, ilimli bir bel
agrisindan, omurilik basi belirtilerine kadar degisen bir semptomatoloji gosterirler (13).
Disk herniasyonlart bulging (bombelesme), prolapsus (protriizyon), ekstriizyon,
sekestrasyon seklinde dort derecede siniflandirilir (3, 12). Tedavisinde konservatif,
medikal ve cerrahi yontemler uygulanir (1, 12). Disk herniasyonunun tiirline gore
laminektomi ve/veya diskektomi yapilir. Lumbal laminotomi (vertebralarin laminasinin
kismi ¢ikarilmasi) ya da laminektomi (komple ¢ikarilmasi) spinal kord ve/ya da sinir
koklerine basiy1r ortadan kaldirmak amaciyla yapilir. Operasyon, hasta pron pozisyonda

posterior yaklasimla uygulanir (14).



2.2. Anestezi Plam1 / Teknikleri

Norosirurji pratiginde bu kadar sik rastlanilan bu hastaligin anestezisinde siklikla
genel anestezi (GA) kullanilmasina ragmen, epidural (EA) ve spinal anestezi (SA) de
uygulanabilir (3, 15). Genel anestezinin giivenli hastalarca kabul goérmesi, giivenli
havayolunun bulunmasi ve pron pozisyonda uzun siireli operasyona izin vermesinden
dolay1 tercih edilmektedir (15). Anestezinin gorevi cerrahi kondiisyonu optimal
saglamaktir. Bunu yaparken spinal kord ve beyne yeterli oksijenizasyonu kontrol altinda
tutan dengeli bir anestezi teknigini kullanmaktir (4). Ozellikle bdylesine biiyiik bir cerrahi
girisimin ruhsal travmasinin hasta iizerinde olusturacagi etkiler unutulmamalidir. Ancak en

yaygin olarak kullanilmakta olan anestezi yontemi Genel Anestezidir (16).

2.3. Monitorizasyon

Anestezi uygulanacak biitlin hastalara elektrokardiyografi (EKG), noninvaziv kan
basinci (NIKB), periferik oksijen satlirasyonu (SpO,), end-tidal CO, (ETCO,), tepe
havayolu basinci ve viicut 1sis1 monitdrizasyonu yapilmalidir (2). Eger ciddi kan kayb1
bekleniyorsa veya hastada kalp hastalgt mevcutsa “pozisyon” verilmeden &nce

intraarteryel ve belki de santral ven6z basin¢g monitorizasyonu yapilmalhidir (1, 2).

2.4. Indiiksiyon

Diistik doz tiyopental, fentanil veya sufentanil gibi analjezik ve nondepolarizan kas
gevseticiler uygun secgeneklerdir (11). Genel anestezi indiiksiyonunda spinal kord
perfiizyonu idamesi i¢in OAB’nin en az 50 mmHg (ideal olarak 70-90 mmHg) da
tutulmasi gereklidir (17).

2.4.1. Midazolam
Anksiyolitik, sedatif ve amnezik 6zelliklere sahip bir benzodiazepin olan midazolam;

premedikasyonda, anestezi indiiksiyonunda, sedasyon saglamada ve total intravendz

anestezide (TIVA) kullanilir. Anestezinin baslatilmasinin planlandigi andan 1 saat



oncesine kadar uygulanabilir. Etkisinin ¢abuk baglamasi ve eliminasyon yar1 6mriiniin kisa
olmasi sedasyon zamanlanmasini miimkiin kilar (18). Antegrad amnezi hastalarin %80-
90’1inda gergeklesir. Anksiyolitik ve sedatif etki 10 dk sonra baslar ve maksimum etkiye
30- 40 dakikada ulasir. Yetigkin hastalarda, yas ve genel durumlarina baglh olmak kaydiyla
premedikasyonda anestezi indiiksiyonundan 30 dk 6nce, bazal sedasyon i¢in ve indiiksiyon
amaci ile kullanilir. Diisiik dozda anksiyolitik, amnezik ve sedatif etkileri goriiliirken,
indiiksiyon dozlarinda stupor ve biling kayb1 olusturur. Hizli intravendz (iv) enjeksiyonda
solunum depresyonu, kan basinct diismesi gibi yan etkiler goriilebilir (18, 19).
Entiibasyonda olusan hemodinamik yaniti baskilamada benzodiazepin premedikasyonun

etkin oldugu da bildirilmistir (20).

2.4.2. Fentanil

Opioidler siklikla anestezi indiiksiyonuna bagli hiperdinamik yaniti engellemede
kullanilirlar. Santral sinir sisteminden sempatik ¢ikisi azaltarak ‘‘vagal etki’’ gOsterirler.
Bu amagla en sik olarak, fentanil ve analoglar1 kullanilir.

Gliniimiizde dengeli anestezinin ‘‘analjezik’” komponenti olarak en yaygin kullanilan
ilag konumundadir. Doza bagli olarak analjezi, sedasyon, solunum baskilanmasi ve yliksek
dozlarda suur kaybina sebep olur. Vagal uyari ile bulanti, kusma, kabizlik ve fiziksel
bagimliliga sebep olur. Fentanil laringoskopiden 3-5 dakika 6nce, verilmelidir. Maksimum
analjezik etki 3-6 dakika i¢inde saglanir. Fentanil diisik dozda (1-2 pgr/kg) analjezi
saglamak icin, inhalasyon anestezikleriyle birlikte 2-10 pgr/kg dozda entiibasyon sirasinda
veya cerrahi uyaranlara karsi olusan hemodinamik yanit1 6nlemek i¢in, 50-100 pgr/kg gibi

yiiksek dozda ise tek basina genel anestezi saglamak i¢in kullanilir (21).

2.4.3. Sodyum Tiyopental

Tiyopental, beynin kan akimini azaltmasi, perfiizyon basmcini arttirmasi,
metabolizma hizin1 diigirmesi nedeniyle kafa i¢i basing artist olan hastalarin anestezi
indiiksiyonunda ¢ok yararli bir ajandir. Hipnoz, sedasyon, biling kayb1 yapar, antikonvulsif
etkisi vardir. Anestezi indiiksiyonunda 3-7 mg/kg intravendz olarak 30 sn i¢inde verilir,

etkisi 30-60 sn’de baslar. %80’1 plazma proteinlerine baglanir ancak tamama yakinm



karacigerde oksidasyonla elimine olur. Yan etkileri; doza bagh kardiyovaskiiler depresyon
negatif inotropik etkileri ve vendz kapasiteyi artirmasi nedeniyle ventrikiil fonksiyonu
bozulmus olan ve hipovolemik hastalarda kan basincim1 ve kardiyak debiyi diisiirebilir,
apneye varabilen solunum depresyonu, histamin salgilanmasi, oksiiriik, laringospazm veya

bronkospazma neden olabilir (18, 19).

2.4.4. Desfluran

Desfluran diger potent inhalasyon anesteziklerine gore en disik kan gaz
¢Oziiniirliigline sahiptir. Bu sayede alveoler konsantrasyonu hizla degistirilebilir (wash-in).
Diisiik doku ¢oziintirliigii sayesinde ise daha hizli viicuttan atilir (wash-out). Bu diisiik
¢oziinlirliik anestezi derinliginin kolay ayarlanmasina ve operasyon sirasinda daha iyi
hemodinamik stabiliteye imkan tanir. Desfluranla etki baslama zaman1 ve derlenme daha
hizlidir. Biling daha hizli doner ve derlenme odasinda kalma siireleri daha kisadir. Bu
nedenle beyin cerrahisi vakalarinda erken ndrolojik degerlendirmeye olanak saglayabilir.
Hemodinami iizerine desfluran, serebral vaskiiler rezistansi, ortalama arter basinci,
sistemik vaskiiler rezistans, kardiyak atim ve miyokardial kontraktiliteyi doza bagiml
olarak azaltmaktadir. Desfluranin bu etkisi rejyonel ve sistemik vaskiiler rezistans iizerine
olan giiclii etkisi ile olmaktadir. Desfluranin istenmeyen etkilerini 6nlemek ve doz
ihtiyacin1 azaltmak i¢in, premedikasyonda fentanil, alfentanil, esmolol, klonidin veya

operasyonda opioid ve/veya N,O kullanilmas1 6nerilmektedir (22).

2.4.5. Sisatrakuryum

Sisatrakuryum, atrakuryumdan 4 kat daha potenttir. Fizyolojik pH ve sicaklikta,
plazmada organ-bagimsiz Hoffman eliminasyonu ile yikilir. Ortaya ¢ikan metabolitlerin
(bir monokuaterner akrilat ve laudanozin) intrensek noéromuskiiler blok olusturma etkileri
yoktur. Metabolizma ve eliminasyonu bobrek veya karaciger yetmezliginden bagimsiz gibi
goriinmektedir. Farmokinetik ozelliklerde yasa bagh kiigiik degisiklikler etki siiresinde
klinik oneme sahip degisiklikler olusturma egilimi yaratmaz. Sisatrakuryum, 0.1-0.15

mg/kg’lik bir dozu takiben 2 dk i¢inde iyi entlibasyon kosullar1 olusturur ve orta etki siireli



bir kas blogu olusturur. Ortalama infiizyon hizi 1.0-2.0 pg/kg/dk’dir. Bu nedenle
vekuronyum ile ayni giicte (espotent) ve atrakuryumdan ise daha giicliidiir (23).

2.5. idame

Lomber disk cerrahilerinde entiibasyon ve mekanik ventilasyonu igeren genel
anestezi teknigi daha yaygindir. Standart anestezi indiiksiyonu sonrasi idame genellikle
volatil anesteziklerle N,O ve O, karisimi ile devam edilebilir.

Anestezik yaklagim oncelikle pron pozisyon nedeniyle karmasiktir. Biitiin posterior
spinal miidahaleler i¢in hasta pron yada diz dirsek pozisyonuna getirilir (1, 14). Spinal
kord perfiizyonundan emin olmak ve kanamasiz cerrahi alan olusturmak i¢in kan basinct
kontrolii énemlidir (14). Intravendz siv1 tedavisi glukoz igermeyen izotonik kristaloid

(normal salin) veya kolloid soliisyonlarla sinirlandirilmalidir.

2.6. Pozisyon Verme ve Pron Pozisyonu

Disk hernisi vakalart dolasim ve solunum mekaniklerini etkileyebilecek
pozisyonlarda tutulurlar. Supin pozisyonda indiiksiyon ve ETE’nu takiben hasta dikkatle
pron pozisyona dondiiriiliir. Hastaya pozisyon verirken hava yolunun giivencede olmasi ve
entiibasyon tiipiiniin kirilip tikanma riskinin en aza indirilmesi amaciyla zirhli (spiralli)
trakeal tiiplerin kullanilmasi 6nerilmektedir. Pozisyon verilirken yavas hareket edilmeli,
kollar ve boynun asir1 ekstansiyonundan kag¢inilmali, boyun nétral durumda olmak iizere,
bas-boyun birlikte, kollar hastaya bitisik tutularak ve govde ile uyumlu bir sekilde
cevrilmelidir (1, 11).

2.7. Hemodinamik Ozellikler / Hemodinamik Yanit
2.7.1. Laringoskopi ve Trakeal Entiibasyona Hemodinamik Yanit
Anestezi indiiksiyonunda endotrakeal entiibasyona bagli fizyopatolojik degisiklikler

Oonem tagimaktadir. Laringoskopi ve endotrakeal tiip yerlestirilirken, laringeal ve trakeal

dokularin uyarilmasinin sempatoadrenerjik aktivitede yaptigi reflex yanit sonucu,



katekolamin desarj1 ile kan basinci artisi, kalp atim hizi (KAH) degisiklikleri ve c¢esitli
disritmiler gibi istenmeyen hemodinamik yanitlar ortaya ¢ikmaktadir (5, 24 - 26).

Laringoskopi ve entiibasyon sonrasinda, KAH’nda dakikada 20 atim, SKB’nda
50mmHg, DKB’nda ise 30mmHg civarinda bir artis meydana gelir. Bu degisiklikler
laringoskopi ile baslayarak, 1-2 dakika i¢inde maksimuma ulasir ve 5 dakika sonra da
laringoskopi oncesi degerlere doner. Ancak bu cevaplar gecicidir ve saglikli bireylerde
genellikle herhangi bir probleme yol agmadan iyi tolere edilir (5, 25). KAH artmasinin iki
yonlii zararl etkisi vardir; koroner dolasimi saglayan efektif akim igin gerekli zamamn
azaltirken, miyokard O, tiikketimini arttirir. Miyokardiyal iskemisi olan hastalarda
laringotrakeal entiibasyona bagli olarak meydana gelen kalp atim hizinin artmasi (>100-
110 atim/dk. yada bazal degerin %20 fazlas1), hipertansiyondan daha zararlidir (27).

Plazma adrenalin ve noradrenalin diizeylerinde, entiibasyondan sonra Sinci dk,
indiiksiyon dncesi degerlere donen ciddi artislar meydana geldigi gosterilmistir (5, 25, 26).
ETE sirasinda ve sonrasinda tasikardi veya hipertansiyon ile sol ventrikiil ejeksiyon
fraksiyonunda azalma olur (28).

Laringoskopi ve trakeal entiibasyona cevabin Onlenmesi i¢in gereken anestezi
derinligi, cerrahi insizyona olan cevabin ortadan kaldirilmasi i¢in gerekenden daha
fazladir. ETE i¢in cerrahi insizyon i¢in gerekenden %30 daha fazla minimum alveoler
konsantrasyon (MAK) degerlerine ihtiyag duyuldugundan, rolatif olarak daha derin bir
anestezi diizeyi olusturulmalidir (26). Entiibasyon sirasinda laringoskopi, vokal kord
pozisyonu, ikinma-0ksiirme, ekstremite hareketi, maske ile ventilasyon ve ¢ene gevsemesi
Ozelliklerine gore kosullar1 degerlendirme skalasi olusturulmustur. Endotrakeal entiibasyon
islemi bazen gii¢ hatta imkansiz olabilmektedir. Havayolunun ac¢ik tutulmasinda gii¢liigiin
derecesi ile beyin hasar1 ve 6liim riski paralel seyretmekte, dogrudan anesteziye bagh
oliimlerin %30’ unda temel neden bu olmaktadir (1, 5). Laringoskopi ve entiibasyona bagh
gelisen hipertansiyon ve tasikardinin baskilanmasina yonelik birgok yaklagim vardir.
Bunlar “‘refleks arki’’ temelinde 3 grupta incelenebilir.

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

sinir infiltrasyonu ile saglanir. Topikal anesteziklerden %1-2 lik tetrakain ve %4
lik kokain, intratrakeal 1 mg/kg lidokain kullanima uygun ajanlardir. Nervus
laringeus superiorun blogu kolaydir ve 2-4 dakikalik latent bir ddnemden sonra

larinkste ¢ok iyi bir duyu anestezisi saglanir.



2. Duyusal yollarin santral entegrasyonunun blokaji: Fentanil, remifentanil,
morfin gibi opioidler, hipotalamik blokaja yonelik droperidol gibi noroleptik
ajanlar ile saglanir. Potent bir inhalasyon anestezigi ile anestezinin
derinlestirilmesi; Yao., bu uygulamay1 vazodilatasyon ve kardiyak depresyona
bagl yiiksek hipotansiyon insidansi nedeniyle 6nermemektedir (28).

3. Efferent ve efektor reseptorlerin blokaji: Bu blokaj lidokain; alfa ve beta
adrenerjik blokerler; sempatik ganglion blokaji; klonidin gibi santral sisteminin
adrenerjik inhibitorleri; diltiazem, nifedipin ve verapamil gibi kalsiyum kanal
blokerleri; NMDA blokerlerinden MgSO, ve direkt vazodilatatorlerden hidralazin
ya da nitroprussit ile saglanir (29). Lidokain entiibasyondan 2 dakika Once
intravenéz 1 mg/kg uygulanir. B- adrenerjik blokaj amaciyla esmolol 0.3-1.5

mg/kg, propranolol 1-5 mg/kg kullanilabilir (26, 29, 30).

2.7.2. Pron Pozisyona Hemodinamik Yanit

Bir¢ok kisi normalde bu pozisyonda uyurken, anestetize hastada bu pozisyon bazi
sorunlar yaratir. Mekanik olarak ventile edilen hayvanlarda ve insanlarda pulmoner kan
akimi ve gaz dagilimi pozisyona bagli olarak supin pozisyonda bulunan hastalara gore
farklilik gosterir. Bu degismeler sonucunda olusan akciger hacmi ve pulmoner kan
akimindaki farklilasma solunum mekanigini etkiler. Pron pozisyonda eger abdominal
harekete olanak verilirse solunum mekanikleri i{izerine ters bir etki yaratmaz hatta
oksijenizasyonu iyilestirir, akciger hacimleri ve kompliyansin artmasina neden olur. Pron
pozisyona cevrilen hastada kan basincinda olan degisiklikler icin ‘‘anestezi seviyesi’’
ayarlanmalidir. Yeterli anestezi derinligi elde edilemez ise hipertansiyon ve tasikardi ile
sonuglanan sempatik cevap ortaya ¢ikabilir. Anestezi derinligi fazla olursa bu kez pozisyon
degisikligi ile otonomik cevaplar baskilanir ve siddetli hipotansiyon olusabilir. Siklikla
postural sempatik reflekslerin baskilanmasi sonucu ortaya ¢ikan hipotansiyon ile komplike
hale gelebilir. Pron pozisyonda vendz gdllenme sonucu azalmis kardiyak output ve kan
basincina karsi sistemik vaskiiler direng artist kompansasyonu gelisir. Bu degisiklikler
inhalasyon anestezisi ile karsilastirildiginda TIVA’da daha biiyiiktiir. Bu farklar siddetli
kardiyovaskiiler hastaliklar diginda fazla bir énem arzetmez. Onleyici tedbirler; yeterli

hidrasyon ve bacak bolgesine uygulanan kompresyondan olusur. Noromuskiiler blokerlerin
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uygulanmas1 hasta hassas bir sekilde g¢evrilirken endotrakeal tiipe bagli gelisebilecek
Oksiiriik ve gerilmeyi engeller. Pozisyonda intraoperatif oynamalar abdominal basingla
biiylik damarlarda vendz doniisii baskilayip ani siddetli hipotansiyona yol agabilir (2).
Vena kava inferior ve femoral venler iizerine bir baski olmadik¢a, pron pozisyonun
kardiyovaskiiler sisteme olumsuz bir etkisi yoktur. Ancak genel durumu diiskiin, paraplejik
veya kuadriplejik hastalarda pozisyon degisikligi sirasinda siddetli hipotansiyon gelisebilir.
Boynun asir1 derecede dondiiriilmesi vertebral arterlerden kan akimini giiglestirir. Anestezi
altindaki normal bir hasta dolagim iizerine olan etkileri kompanse edebilirken diisiik
kardiyak rezervli ya da periferik dolasim yetersizligi olan kisilerde sorun yasanabilir.

(1,11).

2.7.3. Trakeal Ekstiibasyon ve Hemodinamik Yanit

Laringoskopi ve entiibasyonda oldugu gibi, ekstiibasyon sirasinda da hastanin hava
yolunda baslica larinkste olmak {izere, trakea ve bronslarda bulunan reseptorler mekanik ve
kimyasal etkenler ile uyarilirlar (31). Solunum yolunun uyarilmasi anestezi sirasinda
respiratuar ve kardiyovaskiiler refleks yanitlart olusturur (5, 32). Laringoskopi, entiibasyon
ve ekstiibasyon sirasinda katekolamin desarjinin kan basinct ve kalp hizinda artis ile
aritmiye neden olabilir. Miyokard kontraktilitesi ve sistemik vaskiiler rezistansta artis
dolayistyla miyokardiyal oksijen sunum ve tiikketimini etkiledigi bilinmektedir (33).

Trakeal ekstiibasyonla beraber arter basincinda ve kalp hizinda 5-15 dakika siiren
%10-30’luk bir artis gozlenir. Bu ani ylikselmeler saglikli kisilerde sorun yaratmazken,
ekstlibasyon ve uyanma sirasinda Ozellikle hipertansif, iskemik kalp hastaligi olanlarda
miyokardin oksijen ihtiyacini arttirir. Ayrica penetran goéz yaralanmalarinda veya
intrakraniyal patolojisi olanlarda, gdzi¢i basinci ve intrakraniyal basincini arttirdigindan
sorun yaratir (34).

Ozellikle yiizeyel anestezi altinda yapilan ekstiibasyonda kan basmci ve kalp hizi
artar ve ayllma donemi boyunca devam eder. Tedavili olsun veya olmasin hipertansiyonlu
hastalarda normotansif hastalara oranla kalp hiz1 ve kan basincinda 6nemli derecede artis
olur. Hipertansif krizler dekompansasyon, akciger 6demi ve serebral hemorajiye yol
acabilir. Derin anestezi altinda ekstiibasyon ile kardiyovaskiiler stimiilasyonundan

kaginilabilir. Ancak bu yoOntemle {ist solunum yolunun kontrolii zorlagabilir. Disritmi
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normal sinilis ritminden farkli olan bir kardiyak ritimdir. Cogu kardiyak outputta ve kan
basincinda diismeye neden olabilir, miyokardin etkinligini azaltabilir, hatta bazilar1 (sik
ventrikiiler tasikardi gibi) kardiyak arrest yapabilirler. Elektrolit dengesizligi (6zellikle
hipokalemi), hipoksemi, hiperkapni, metabolik asidoz ve alkaloz ile daha dnceden var olan
kalp hastalifi nedenleriyle postoperatif donemde disritmi gelisebilir. Tedavi
hemodinaminin korunmasi ve ventrikiil hizinin kabul edilebilir sinirlarda tutulmasina
yonelik olmalidir (35).

Trakeal ekstiibasyon uyanik, yiizeyel veya derin anestezi altinda yapilabilir. Teknik
acidan temel strateji: Hastaya minimal rahatsizlik vermeli, diisiik risk saglanmali, yeterli
O, ve ventilasyon saglanmalidir. Her ekstlibasyonun bir reentiibasyon potansiyeli vardir.
Zor entiibasyonlu hastalarin ekstiibasyonu da zor olarak degerlendirilmelidir (36, 37).
Basarili bir ekstiibasyon, aspirasyon sirasinda ikinma, ekstiibasyondan sonraki bir dakika
icinde hareket, oksiirlik, soluk tutma ve laringospazm gibi olaylarin gézlenmemesi, kalp
hizt ve kan basimncindaki degisikliklerin miimkiin oldugunca azaltilmasi seklinde
tanimlanabilir (38).

Ekstiibasyon sonras1 gozlenen oksiiriik, bogaz agrist ve hemodinamik degisiklikleri
onlemek amaciyla; derin anestezi altinda ekstiibasyon (37);

Opioidler (remifentanil / alfentanil infiizyonu), lidokain ( iv veya topikal %10),
bloker (esmolol ve labetalol), kalsiyum kanal blokerleri, magnezyum veya nitrogliserin ile
azaltilabilir (32, 39). f blokerler, laringoskopi ve trakeal entiibasyon ile meydana gelen
sempatoadrenerjik yanita bagli hipertansiyon ve tasikardiyi kalp ve damarlar iizerinde
bulunan [ reseptdrlerini bloke ederek baskilarlar (30, 40, 50). Buna karsin magnezyum ise

adrenal medulla ve adrenerjik sinir u¢larindan katekolamin salinimini azaltarak bu yaniti

baskilar (30,41).

2.8. Esmolol

2.8.1. Beta (P) Adrenerjik Reseptor Blokerleri

Bu ilaglar B adrenerjik reseptorleri reversibl olarak bloke ederek sempatoadrenal
sistem stimulasyonunun ve izoproterenol gibi  mimetik ilaglarin ¢esitli yapilar tizerindeki
etkilerini kompetitif bir sekilde antagonize ederler. B adrenerjik reseptor blokerleri,

adrenerjik sempatik sinirlerin ucundan salinan norotransmitter olan noradrenalin’in ve
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adrenal medulladan salinan esas hormon olan adrenalinin kompetitif antagonistidirler. 3
reseptorlerin iki ana tipi vardir; B | ve P , adrenerjik reseptorlerdir. Halen tedavide
kullanilan  blokerlerin ¢ogu B; ve B, reseptorlerin her ikisini de esit olarak bloke ederler

(46).

Kimyasal adi: metil 3-4[2-hidroksi-3(isopropanilamino) propoksifenil] propiyanat
hidrokloriir.

Kimyasal formiilii: C;s Hys NO4Cl

Molekiil agirhgr: Esmolol hidroklorid (CHNO); 331.8 g/mol (331.8 kD) molekiil

agirhigina sahip bir fenoksipropandamin ¢ekirdeginden olusmaktadir.

H
0]
TNy
3 \O/\C,C H o, H
O e
H O/[ N
H 4 H CHa
H
Esmolol

Sekil 1. Esmololun Kimyasal Yapisi (42).

Etkisi hizli baglayan ve ¢ok kisa siireli bir B; selektif bloker (kardioselektif) ajandir.
Eritrosit sitozoliinde hizla hidrolize edilir (43). Suda ¢oziiniirliigii ¢ok fazla olan ve alkolle
serbestce ¢oziinen, esmolol hidrokloriir hidrofilik bir bilesiktir ve pH 7.2 deki partisyon kat
sayisi (oktanol/su) 0.42°dir (44). Esmololiin diisiik lipid eriyirligi, ilacin kan-beyin

bariyerinden ve plasentadan gegisini kisitlar (45).

2.8.2. Esmolol Farmakokinetigi

Esmolol, ester baglarinin eritrosit sitozolundeki esterazlar tarafindan (plazma
kolinesterazlar1 ya da eritrosit membranindaki asetilkolinesterazlar1 tarafindan degil)
hidrolizi ile hizla metanol ve asit metabolite (ASL-8123) parcalanir. Bu esterazin tiirii tam
olarak bilinmemekle beraber “arilesteraz” olabilecegi diisliniilmektedir. Plazma
kolinesterazlarindan ve eritrosit zarlarindaki asetilkolinesterazlardan etkilenmez. Normal

goniillilerde ise bu metabolitin kandaki seviyeleri [ blokaj yapacak diizeylere
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ulagmamistir  (44). Metabolizmas1 ve viicuttan atilimi karaciger ve bobrek
fonksiyonlarindan bagimsizdir. Esmolol’un total viicut klirensi 285 ml/dak, dagilim yar1
omrili yaklasik 2 dakika ve eliminasyon yar1 omrii yaklasik 9 dakikadir (44, 46, 47).
Kandan hizla elimine edildiginden ilacin ¢ok az (<% 1-2) bir kism1 idrarda degismeden,
biiylikge bir kismi (% 71-83) ise asit metabolite doniiserek idrarla atilir. Asit metaboliti
Esmolol aktivitesinin 1/1500’une sahiptir, ancak kandaki diizeyleri beta blokaj etkisi
gostermez. Renal yetmezlikte kan diizeyleri artabilir ancak toksik etki beklenmez. Esmolol
insan plazma proteinlerine (albumin) %350 oraninda, asit metaboliti % 10 oraninda
baglanir. Anestezik ajanlar esmololiin kardiyak depresan etkilerini arttirir. Katekolamin
tilketen ilaglar (rezerpin) ile birlikte verildiginde additif etki olusturabilir. Insanlarda
viicuttan tam olarak atiliminin 20 L/kg/saat oldugu saptanmistir. Bu kalp debisinden daha
yiiksek bir rakamdir ve dolayist ile esmololiin metabolizmasi karaciger gibi metabolize

edici dokulardaki kan akimi orani ile sinirli degildir (46).

2.8.3. Esmolol Farmakodinamigi

ETE’na bagli meydana gelen hipertansiyon ve kalp atim hizi artmasi serebrovaskiiler
patolojisi olan hastalarda (kafa i¢i yer kaplayan olusum, anevrizma, arteriyovendz
malformasyon vb.) intraserebral kanamaya yol acabilir. Esmololiin ETE’da kullanilmas1 bu
tir komplikasyonlar1 azaltir. Yeterli serebral perfiizyonun saglanabilmesi i¢in diastolik
arter basincinin idamesi ¢ok Onemlidir. Esmolol diastolik arter basincini sistolik arter
basincina gore daha az diisiirerek sistemik kan basincini ve kalp atim hizin1 kontrol altina
almaktadir (48). Esmolol hidrokloriir kalp kasinda bulunan B; reseptorleri inhibe etmekle
birlikte, yiiksek dozlarda brons ve damar kaslarinda bulunan B, reseptorleri de inhibe
etmektedir (44).

Esmolol hidrokloriir tam bir B blokaj diizeyine hizla titre edilebilir ve eger gerekirse
etkileri hizla geri ¢evirebilir. Bu 6zelligi hasta yanitina gore titre edilebilme olanag: saglar.
Esmolol infiizyonuna devam edildigi siirece ; blok etkileri devam eder (44, 49). Bolus
uygulamasindan sonra kalp hiz1 iizerine pik etkisi 1 inci dakikada, kan basinc1 tizerine pik
etkisi ise 2 inci dakikada baslar (49), 50-300 pgr/kg/dak dozlarinda kararli durum kan

diizeylerine bes dakika i¢inde ulasilir. Bolus dozu uygulanmadiginda, kararli duruma
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ulagma stiresi yaklasik 30 dakikadir. Bu sinirlar arasindaki dozlarda uygulandiginda, dozla
dogru orantili hemodinamik etkiler ortaya ¢ikmaktadir (44, 50).

Esmolol’un kandaki kararli durum diizeyleri bu doz araliginda ender olarak artar ve
eliminasyon kinetigi bu doz araliginda dozdan bagimsizdir. Kandaki kararli durum
diizeyleri inflizyon siiresince korunur ancak infiizyonun sona ermesinden sonra hizla azalir
(49, 51) ve 10 ila 20 dakika icinde B blokajin ortadan kalktig1 gdzlenir. Hemodinamik
parametrelerin tiimii inflizyonun sonlandirilmasindan 30 dk sonra normale doéner. Esmolol
hidrokloriir bu 6zellikleri sayesinde kalp hizi ve kan basincinin acil kontroliinde tercih

edilebilecek kullanisl bir ajandir (44, 52).

2.8.4. Kardiyoselektivite ve Kardiyovaskiiler Etkisi

Esmolol’un [ blokajinin derecesi kandaki diizeyleri ile orantilidir. Esmolol
hidrokloriir beta-blokerlere 6zgii tipik etkiler olusturur: Faz 4 depolarizasyonu azaltir,
bdylece otomatisiteyi baskilar, kalp hizin1 azaltir, siniis siklusu siiresinde artis saglar, siniis
diigiimiiniin recovery siiresini uzatir, normal siniis ritmi ve atriyal pacing sirasinda atrium-
his demeti araliginda uzama ve antegrad Wenckebach siklus siiresinde artis saglar.
Esmolol’un hayvan c¢alismalarinda [; adrenerjik reseptorlere 40/1 affinite ile
kardiyoselektif etkiye sahip oldugu gosterilmistir (53).

Esmolol esas olarak kalp kasinda yerlesmis olan B; reseptorleri bloke etmektedir.
Fakat bu etki kesin degildir ve yiliksek dozlarda bronsiyal ve vaskiiler yapilarinda yerlesmis
olan [, reseptorleri de inhibe etmeye baslar. Esmololun goreceli kardiyoselektivitesi, aktif
kalp hastaliginin yaninda kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) olan kimselerde ve
astiml1 hastalarda gosterilmistir. Hafif siddete astimi olan hastalarda esmolol kullanimi
bronkokonstriiksiyona yol agmaz. Buna karsin, propranolol kullanildiginda klinik olarak
belirgin bronkokonstriiksiyon ortaya ¢ikmaktadir. Esmolol inflizyonu sirasinda solunum
sikintist ve wheezing ataklar1 goriillmez ve arteriyel oksijen satiirasyonunda anlaml

degisiklikler ortaya ¢cikmaz (54).
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2.8.6. Endikasyonlari, Dozaj ve Uygulama

Supraventrikiiler tasikardiler (atriyal fibrilasyon, atriyal flatter ve siniis tasikardisi):
Kisa siire etkili bir ila¢ ile sol ventrikiil hizinin kisa siireli kontroliinlin istendigi
durumlarda, akut miyokard iskemisinde kalp hizinin hizli kontrolii ve miyokardiyal oksijen
tiketiminin azaltilmasinda, ventrikiil atim hizinin siiratle kontrol altina alinmasinda
endikedir. Esmolol kalp hizi artisinin spesifik miidahale gerektirdigi non-kompansatuvar
siniis tagikardisi i¢in de endikedir. Bagka bir ilaca geg¢isin 6ngoriildiigli kronik durumlar
icin endike degildir. Cok kisa etki siiresi olan bu P bloker sayesinde, yan etkiler
azaldigindan bu ilacin acil vakalarda kullanim i¢in ideal bir B; selektif antagonist oldugu
gosterilmigtir. Operasyon esnasinda ve sonrasinda olusan tagikardi ile hipertansiyon:
indiiksiyon, trakeal entiibasyon ve cerrahi girisim sirasindaki tasikardi ve hipertansiyon
durumlarinda, anesteziden derlenme ve operasyon sonrast donemdeki tasikardi ve
hipertansiyonda endikedir (53, 55).

Esmolol infiizyon ve bolus olarak intravendz kullanim i¢in mevcuttur (51,52). Bolus
dozu: 0,5-3 mg/kg’dir. Infiizyon dozu: 300-500 pgr/kg/dk yiikleme dozu sonrasi 50-300
pgr/kg/dk inflizyondur. Hipotansiyon herhangi bir doz ile olusabilmesine ragmen,
uygulanan doza bagli bir etki olarak degerlendirildiginden, 200 pgr/kg/dk (0.2 mg/kg/dk)

tizerindeki dozlar onerilmez (6).

2.8.7. Cerrahi ve Anestezide Esmolol

Esmolol anestezide (preoperatif, perioperatif veya postoperatif donemde) su
amaglarla kullanilmaktadir;

1) Anksiyeteye bagli semptomlarin tedavisinde premedikasyon amagl

2) Antihipertansif

3) Antiaritmik

4) Iskemik kalp hastaliklari tedavisinde

5) Hipertrofik kardiyomiyopatide preoperatif pulmoner arter akigini ve arteriyel
oksijen satiirasyonunu diizeltmek amaciyla

6) Kafa travmalar1 ya da subaraknoid kanamalarda artan sempatik aktiviteyi

azaltmak amactyla kullanilir.
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A. Esmolol ve Hemodinamik Kontrol: iskemik kalp hastalig1 olan veya diyabet,
hipertansiyon ve periferal damar hastalig1 gibi onemli risk faktorlerine sahip hastalar;
cerrahi iglemin neden oldugu stres dolayisiyla miyokardin oksijen ihtiyacinin artmasi
nedeniyle peroperatif donemde miyokard iskemisi gegirme riskini tasir. Adrenerjik, strese
bagli yanit anestezinin ve cerrahi islemin g¢esitli safthalarinda ortaya ¢ikabilir. Bu safhalar
arasinda indiiksiyon, entiibasyon, insizyon, manipulasyon, ekstiibasyon ve dénemlerini
saymak miimkiindiir. Ozellikle kalp hiz1 basta olmak iizere hemodinaminin kontrol altinda
tutulmasi; kotii kardiyak sonuglara yol agabilen ve postoperatif donemde daha sik goriilen
miyokard iskemisinin gelisimin engellemek acisindan 6nemlidir. Miyokardiyal iskemiyi
yeterince tolere edemeyecegi disiliniilen hastalarda en i1yi anestezi, kalbi en az strese
sokandir. Tagikardinin hipertansiyona nazaran miyokard iskemisiyle daha sik iligkili
goriilmesiyle B adrenerjik antagonistlerin kullanimi giindeme gelmistir. Perioperatif
donemde ortaya ¢ikan stres yanitinin tedavi edilmesinde ve postoperatif donemde
hemodinamik kontroliin saglanmasinda esmololiin etkinligi ve giivenligi kapsamli sekilde
calistlmistir. Intravendz yoldan bolus olarak uygulanan esmololun intra-operatif tasikardi
tedavisindeki etkinligi kanitlanmistir (56).

B. Esmolol ve Kalp Cerrahisi: Kalp cerrahisi uygulanmis hastalarin operasyon
sonrast donemde Ozel gereksinimleri vardir. Ilk olarak bu hastalarin yatkin olduklar
supraventrikiiler tagikardilerin kontrolii gerekir. Kalp cerrahisi uygulanan hastalarin %30
una varan kisminda atriyal fibrilasyon gelismektedir. Ikinci olarak, yeni greftlerin zarar
gormesini engellemek i¢in kan basincinin kontrol gerekir. Esmolol hem kan basincinin
hem de kalp hizinin kontroliinii saglayarak kalbin yiikiinti azaltir (57).

C. Beyin Cerrahisinde Esmolol: Beyin cerrahisi uygulamalar1 biiylik miktarda
adrenalin saliimina neden olur. Sonugta ortaya ¢ikan tasikardi ve hipertansiyon cerrahi
sahasinda asir1 kanamalara, kafa i¢i basincin artmasina ve miyokard iskemisine yol
acabilir. Esmolol adrenerjik stres yaniti onlemek agisindan tiir durumlar i¢in ¢ok uygundur.
Ayrica hastalar ¢ogunlukla stabil degildirler ve esnek hemodinamik kontrole ihtiyag
duyarlar. Yeterli serebral perflizyonun saglanabilmesi icin diastolik basincin idamesi de
ayrica Onemlidir. Esmolol diastolik kan basincini idame ettirirken, kalp hizim1 ve kan
basincini da kontrol altina almaktadir. Bu 6zelligi, boylesine endikasyonlarda kullanilan

Ornegin, vazodilatatorler ve labetolol gibi ajanlarinkinden farklidir. Ciinkii diger ajanlar
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sistemik kan basincini, diisiirse de vazodilatasyon serebral perfiizyonun azalmasia ve

refleks tasikardiye neden olabilmektedir (58).

2.8.8. Esmololiin Kontrendikasyonlari

AR o e

Ciddi bradikardi (<50 atim/dak)

Atriyoventrikiiler kalp blogu (birinci derecenin iistiinde)
Kardiyojenik sok

Hasta siniis sendromu

Belirgin kalp yetmezligi

Bronkospazmla birlikte akciger hastaligi

Esmolol sol ventrikiil fonksiyon kusuru, hipotansiyonu ve bronkospazm olan

kimselerde dikkatli kullanilmalidir (6, 46) .

2.8.9. Esmololiin Yan Etkileri

Kontrollii klinik ¢alismalarda esmolol kullanimi ile ilgili olarak gdzlenen yan

etkilerin cogu hafif siddette ve gecici olmustur (6, 59).

a. Kardiyovaskiiler Yan Etkiler

1.

Hipotansiyon: En sik goriilen (%13-39 oranlarinda), en 6nemli yan etkidir (6,
59). Farmakovijilans verilerine gore, ventrikiil hizin1 kontrol etmek igin
kullanildig1 karmagik klinik durumlarda o6lime yol agabildigi bildirilmistir.
Hastalarin %12'sinde semptomatik hipotansiyon (terleme, bas donmesi) goriildigi
ve hastalarin yaklasitk %]11'inde uygulama durdurulmustur. Asemptomatik
hipotansiyon orant %25 olarak bildirilmistir. Bu hastalarin %63 ilinde
hipotansiyon esmolol inflizyonu sirasinda diizelmis ve geri kalan hastalarin
%80’inde tedavinin sonlandirilmasindan sonraki 30 dakika iginde diizelmistir

(60).

. Bradikardi: Bolus dozlarinda beklenmeyen bir yan etkidir. Bradikardi, gogiis

agrisi, senkop, pumoner ddem, kalp blogu %1’inde goriilebilir.

. Konjestif Kalp Yetmezligi: Laringotrakeal entiibasyonda verilen bolus

dozlarinda bu etki meydana gelmez (61).
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4. Terleme: Hastalarin %10'unda terleme hipotansiyona eslik etmistir.
5. Alt ekstremite iskemisi: Hipotansiyonlu hastalarin yaklasik %]1'inde periferik

iskemi olustugu bildirilmistir.

b. Santral Sinir Sistemi Uzerine Yan Etkiler

Kulak ¢inlamas1 %3, uyuklama %3, bilin¢ bulanikligi, huzursuzluk, bas agris1 %2,
Hastalarin %3'inde bas donmesi ve uyuklama, %]1l'inde halsizlik, parestezi, asteni,
depresyon, anormal diisiinceler, anksiyete, anoreksi ve sersemlik hissi hastalarin %1'inden
azinda bildirilmistir. Hastalarin %1'inden azinda ndbet goriildiigli ve bu hastalardan birinin

sldiigii bildirilmistir (62).

¢. Solunum Sistemi Uzerine Yan Etkiler

Esmolol kullanim1 sonrasi, bronkospazm, vizing, dispne, nasal konjesyon, ronkiis ve
ral gibi yan etkiler %1 oraninda goriilebilir. Esmolol esas olarak kalp kasinda yerlesmis
olan B, reseptorleri inhibe etmektedir. Yiiksek dozlarda esas olarak bronsiyal ve vaskiiler
kas yapilarinda yerlesmis olan B, reseptorlerini de inhibe etmeye baslar (63).

Ayrica, bulanti ve kusma gibi gastrointestinal sistem bulgulart ¢ok nadirende

uygulama yerinde enflamasyon ve sertlesme ile iligkili yerel reaksiyonlar goriilebilir.
2.9. Magnezyum

Magnezyum sadece onemli fizyolojik islevler i¢in gereken esansiyel bir element
degil, aynm1 zamanda uygun farmakolojik ozelliklere sahip giiclii bir ilactir. NMDA
reseptorleri lizerindeki inhibitoér etkisi vardir. Serum magnezyumu kantitatif miktar
tayininde atomik absorbsiyon spektrofotometresi kullanilir. 0.8 — 1.1 mmol/L normal
degerlerdir (63). Magnezyum, kalsiyum gibi iki degerlikli bir iyondur. Atomik agirligi
24.312’ dir. Insan viicudu 1 mol (24 gr) magnezyum igerir (64). Magnezyum siklikla mg,
mmol ya da mEq seklinde ifade edilir. MgSO, 1 1 gr’1 4 mmol, 8 mEq ya da 98 mg

elemental magnezyuma esittir (8).
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2.9.1. Glutamaterjik Reseptorler

Glutamat santral sinir sistemindeki en Onemli eksitator transmitterdir. Hem
iyonotropik [ligand kapili iyon kanallar1 N-metil-D-aspartat (NMDA), quisgualat (AMPA)
ve Kainat reseptorleri)] hem de metabotropik (hiicre i¢i IP; ve DAG diizeylerini arttiran

veya cAMP’yi diisiiren G-proteinine bagli) reseptorlere etki eder (65).

2.9.2. NMDA Reseptorleri

NMDA reseptoriindeki iyon kanallar1 ‘‘magnezyum’ gecisine izin verir. NMDA
reseptoriiniin islevini kolaylastirmak icin once glisin (kofaktoér olarak rol oynar) bu
reseptore baglanmalidir. Daha sonra glutamat buraya baglanir. Ancak normal membran
potansiyeli halinde bu kanal magnezyum ile bloke edilmis haldedir ve blok reseptorii
iceren noron kismen depolarize oldugu zaman ortadan kalkar. Norotransmitter aracili
ligand kapili iyon kanallar1 arasinda hem kimyasal hem de voltaja bagl acilabilen tek
kanal NMDA reseptoriidiir. NMDA reseptorleri ndron dejenerasyonu ve hiicre dliimiinde
onemli rol oynarlar. Merkezi sinir sisteminde (MSS) NMDA reseptorlerinin glutamat ile

aktivasyonu sonucu NO sentezi gergeklesir (65).

2.9.3. Magnezyum Farmakokinetigi

Magnezyum viicutta en sik bulunan 4iincii, intraselliiler alanda en sik bulunan 2nci
katyondur (66). Magnezyumun absorbsiyonu esas olarak ince barsaklarda olur.
Absorbsiyon ya aktif transport ya da sadece yiiksek konsantrasyon durumunda diffiizyonla
gergeklesir. Enteral absorbsiyondan sonra serumda yarilanma omrii 4-5 saattir. Intravendz
uygulamadan sonra plazma yarilanma 6émrii 5 —10 dakika olarak bildirilmistir. Magnezyum
atilim1 biiyiik oranda bobreklerden olur. Safra yolu ve ter bezleri ile atilim orani azdir.
Total viicut magnezyumunun %1 ’inden daha az1 serum ve eritrositlerde bulunur. %53’
kemiklerde, %27’si kaslarin intraselliiler komponentlerinde ve %19 kadar1 da yumusak
dokulardadir. Serum magnezyumu total viicut magnezyumunun yaklasik %0,3’iinii igerir
ve ti¢ farkli durumda bulunabilir. %62’si iyonize, %33’ii proteine; dzellikle albumine bagh

ve %51 sitrat ve fosfat gibi anyonlarla kompleks haldedir (8).
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Magnezyum homeostazisinin hormonal regiilasyonu net degildir. Magnezyum
metabolizmasiin regiilasyonundan paratiroid hormon (PTH), kalsitonin, D vitamini,
insiilin, glukagon, epinefrin, antidiiiretik hormon (ADH), aldosteron ve seks hormonlara
etkilidir. PTH ve D vitamini intestinal absorpsiyonu arttirir, PTH renal reabsorpsiyonu ve
kemige geri alimi kolaylastirir. Insiilin magnezyumun selliiler almimini arttirir, glukagon
renal reabsorpsiyona yardim eder (64). Klinik ¢aligsmalar viicuttaki magnezyum miktarimin
yas ile degistigini gostermistir. Dokulardaki magnezyum orani bebeklikten erigkin doneme
geciste iki katina c¢ikmaktadir. Diinya Saglik Teskilatt (WHO) giinliik magnezyum
ihtiyacin1 300 mg olarak belirlemistir. Bu ihtiya¢ hamilelik, emzirme ve siddetli stres
altindaki kisilerde artmaktadir (8).

Referans Degerler: Serumda Erigkinlerde: 1,8 -2,6 mg/dl, Cocuklarda: 1,7 — 2,1
mg/dl, Yenidoganlarda: 1,5 — 2,2 mg/dl.

2.9.4. Magnezyum Farmakodinamigi

Magnezyumun Hiicresel Fizyolojik Ozellikleri: Enerji metabolizmasi ve niikleik
asit sentezini de iceren 300’den fazla enzimatik reaksiyonda kofaktor olarak 6nemli rol
oynar (8).

Membran ve Membran Pompasindaki Hareketi: Magnezyum membran Ca’
ATP’az ve Na'-K'ATP’azin aktivasyonuna katilarak depolarizasyon ve repolarizasyon
fazlarinda transmembranal iyon degisimine katilir. Magnezyum eksikligi ATP’az
pompasinin aktivitesinin bozulmasina neden olarak intraselliller ATP’nin azalmasini ve
hiicre i¢inde Na" ve Ca™un yiikselmesini ve K unda diismesini saglar. intrasitoplazmik
organellerde ve hiicre memraninda stabilizasyonda rol alir.

Iyon Kanallarindaki Rolii: Farkli iyon kanallarinda diizenleyici olarak rol oynar.
Diisiik intraseliiler magnezyum konsantrasyonlar1 potasyumun hiicreyi terketmesine izin
verip, kondiiksiyon ve hiicresel metabolizmay1 degistirir. Magnezyum ayrica sarkoplazmik
retikulum ve potansiyel “‘L tipi’> Ca™" kanallarim etkiler. Kompetetif antagonist hareket
Ca"™" ¢ikisina karst gerceklesir. Sarkoplazmik kanala dayali Ca™" aktivasyonunu inhibe
ederek Ca"” un sarkoplazmik kanaldan kagmasimi engeller. Burasi, Ca’> un esas

intraseliiler depo yeridir. Magnezyum, kalsiyum kanal blokeri olup, Ca"™ kanal aktivitesini
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diizenler ve modiile eder. Bu 6zellikleri hipomagnezemi sirasinda hiicre i¢i Ca™’unda
belirlenen ylikselmeyi agiklar.

Enzimatik Aktivasyon: Hiicre i¢i serbest magnezyum fosforilizasyon ve adenozin
trifosfat (ATP)’yi igeren yiizlerce enzimatik reaksiyon i¢in gerekli bir mineraldir. Hiicre
icindeki inorganik fosfat ve ATP serbest magnezyumu azaltir, ATP’ nin adenozin difosfat
(ADP)’ye doniismesini ise arttirrir. Aslinda magnezyum ATP’nin distaki iki fosfat
grubuyla etkilesip, enzimatik substrat olusturur. Hiicre i¢ci magnezyum eksikligi, yliksek
enerjili fosfat baglarimi ve glukoz metabolizmasii ilgilendiren pek c¢ok enzimin
fonksiyonunun bozulmasina neden olur. Magnezyumun NMDA reseptorleri iizerindeki
inhibitdér etkisi ve vazodilatér prostoglandinlerin iiretimini arttirmasi  serebral

vazodilatasyon saglar ve bu sekilde hastalarda antikonviilzan etkinlik gelisir (64).

2.9.5. Magnezyumun Sistemler Uzerindeki Etkileri

a. Magnezyumun Santral Sinir Sistemi Uzerindeki Etkileri: Magnezyumun sinir
sistemi iletiminde 6nemli rol oynadigi; bunu da esas olarak NMDA reseptorlerindeki
voltaja bagimli kapilarda antagonist etki ile yaptig1 diisiiniilmektedir. Son zamanlarda
NMDA reseptér antagonizmasinin, santral sinir sistemini iskemik hasardan korudugu
tizerinde durulmaktadir. Bir¢ok hayvan calismasinda, iskemik hasarin, hasarlanmaya yakin
zamanda verilen magnezyum ile azaldigini gosterilmistir. Hayvan modellerindeki
magnezyumun koruyucu roliinii insanlarda tam olarak gdstermek zordur. Insan
arastirmalarindaki asil sorun doniisiimsiiz hasar olusmadan 6nce verilebilecek en uygun
tedavinin uygulanmis olmasidir. Cok diisiik dogum agirlikli infantlarda yapilan gézlemsel
caligmalarda anneleri gebelik doneminde MgSOj tedavisi alanlarda serebral palsi riskinin
azaldig1 gosterilmistir. Siipheli inmede 12 saat icinde MgSO,4 verilmesi ile belirgin bir
yarar izlenmemistir. Benzer olarak MgSO, tedavisinin kardiak arrest sonrasi norolojik
sonuclar ve yagam siiresini degistirmedigi gosterilmistir. Son calismalarda NMDA reseptor
antagonistlerinin  postoperatif agr1 tedavisinde rolii oldugu, NMDA reseptor
antagonizmasinin nosiseptif uyar1 sonrasi santral sensitizasyonu inhibe ettigi {lizerinde

durulmaktadir (64).
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b. Magnezyumun Periferik Sinir Sistemi Uzerindeki Etkileri: Magnezyum
primer olarak periferik sinirlerde sinaptik alanda ndrotransmitterlerin salinimini etkiler;
bdylece lokal anesteziklerin etkisini potansiyelize ettigi diisiiniilmektedir (67).

c. Motor Son Plak: Magnezyumun 2,5 mmol/L’den yiiksek seviyelerinde doza bagh
olarak periferik sinir sisteminde norotransmitter saliniminin presinaptik inhibisyonu gelisir.
Bu etkinlik presinaptik ucta memran kanallarinda Ca™ ile yarismasma bagldir.
Noromuskiiler kavsakta magnezyumun 5 mmol/L ve {izerinde olmasi ile 6nemli derecede
presinaptik néromuskiiler blokaj ortaya ¢ikar. Sonucta, magnezyum nondepolarizan kas
gevseticilerin etkisini arttirmaktadir ve ‘‘Lambert —Eaton Sendromu’’ yada ‘‘Myastenia
Gravis’ gibi hastaliklarda agir kas giigsiizliigiinliin gelisimine neden olabilmektedir.
Bununla beraber magnezyum nondepolarizan kas gevseticilerin etki baglama siirelerinde
belirgin bir azalmaya neden olmamaktadir. Magnezyum ve depolarizan kas gevseticiler
arasindaki etkilesim ise daha az nettir. MgSQOy ile tedavi edilen hastalarda fasikiilasyon
gelismemis ve genellikle Magnezyum nondepolarizan grupta oldugu gibi depolarizan kas
gevseticilerin de aktivitesinin artisina neden olmustur. Magnezyum ile uzun siireli tedavi
gorenlerde siiksinil kolin blokajinda artma izlenebilmekle beraber, akut hipermagnezemi
durumlarinda aynit durum soézkonusu degildir. Preeklamptik hastalarda kolinesteraz
seviyelerinde azalma, siiksinilkolin aktivitesinin artmasina yol acabilir ancak
magnezyumun, bu fenomen {izerinde etkisi bulunmamaktadir. Magnezyum, siiksinilkoline
bagli kas agrilarinin insidansinda ve agirliginda azalma saglayabilir (67).

d. Otonom Sinir U¢lari: Magnezyumun vagal sinir u¢ ve otonomik ganglionlardaki
etkileri tam bilinmemektedir. Magnezyum konsantrasyonu 2.5 mmol/L nin {iizerine
ciktiginda adrenerjik sinir u¢larindan ve adrenal medulladan katekolaminlerin saliniminda
progresif bir inhibisyon ortaya ¢ikar. Daha yiiksek seviyelerde de ganglionik blokaj gelisir
(67).

e. Magnezyumun Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri: Magnezyum,
damarlarda direkt olarak ve vazokonstriiktor maddeleri etkileyerek vazodilatasyona neden
olur. Ayrica periferik vaskiiler direncin, sempatik blokaj ve katekolamin saliniminin
azalmasi gibi mekanizmalarla diismesi de etkilidir. Magnezyum, Ca’ antagonizmas: ile
myokardiyal kasilma giiciiniin azalmasina neden olur. izole edilmis kalplerde ekstraseliiler
magnezyumun artmasi kasilma giiciinde azalmaya neden olurken; hayvan ve insanlarda

hipermagnezemi ve kardiyak depresyonun klinigi arasindaki iliski daha az nettir. Izole
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kalplerde, magnezyum bradikardiye sebep olur. Bununla beraber, ‘‘invivo’’ ortamda
magnezyum ile vagal asetilkolin salintminin inhibisyonu ile siklikla hafif bir tasikardi
ortaya ¢ikabilir. Magnezyum antiaritmik ajanlara direngli ventrikiiler aritmileri iceren ciddi
aritmilerde etkilidir. Magnezyum adrenalin uygulanmas ile iligkili aritmilerin kontroliinde
propranolol ile esdeger, verapamilden ise daha gii¢lii etkilidir. Bupivakaine bagl gelisen
aritmilerde de etkili olabilmektedir (67).

f. Magnezyumun Solunum Sistemi Uzerine Etkileri: Magnezyumun santral
respiratuar etkinligi bulunmamakta, solunumu deprese edici 6zelligi néromuskiiler bloga
neden olmasi ile ortaya ¢ikmaktadir. Bununla beraber bronkodilator etkinligi ile agir
astimli olgularda yararli olabilecegi bildirilmektedir (67).

g. Magnezyumun Genitoiiriner Sistem Uzerine Etkileri: Magnezyumun
gestasyonel proteiniirik hipertansiyon tedavisindeki rolii iyi bilinir. Ayrica giiglii bir
tokolitik ajandir ve prematir dogumun tedavisinde kullanilmaktadir. Bobreklerde
vazodilator etkilidir ve diiiretik etkinligi mevcut olmakla beraber bu amaglarla klinikte
kullanilmamaktadir (67).

h. Magnezyumun Iskelet Kas Sistemi Uzerine Etkileri: Magnezyum major
etkisini motor son plakta gdsterir, bununla beraber kasin kendisinde mindr kalsiyum
antagonist Ozellikler ortaya c¢ikar. Malign hiperterminin tedavisinde bir miktar faydasi

olabilse de bu etkisi azdir ve klinik olarak biiyiik bir anlami1 yoktur (67).

2.9.6. Magnezyum Uygulama Endikasyonlari

Magnezyumun laksatif ve antiasit tedaviden organ transplantasyonunda sitoprotektif
etkiye kadar pek ¢ok yararliligi teorik olarak mevcuttur. Magnezyumun obstetri ve
kardiyolojide yararliliginin ispatlanmis olmasi bu alanlarda daha c¢ok kullanimina yol
agmistir (64). Feokromasitoma cerrahisi esnasindaki hipertansiyonun kontrol altina
alimmasina yardimci olmasi, antiaritmik ve antiagregan ozelliginin olmasi, reperfiizyon
hasarini dnleyici etkisinin olmasi, bronkodilator etkiye sahip olmasi, anestezik ve analjezik
ilaglarin kullaniminda azalma yapmasi gibi nedenlerle son yillarda anestezi ve yogun

bakimda kullanimi dikkati ¢ekmektedir (68).
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2.9.7. Magnezyumun Anestezide Kullanimi

Magnezyum son yillarda anestezi uygulamalarinda da dikkat ¢eken bir ajandir.
Gegen yilizyilin baglarinda magnezyumun santral sinir sistemindeki depresan ozelligi
dikkate alinarak genel anestezik etkinliginin olabilecegi glindeme gelmistir (66). Cesitli
caligmalarda anestezi idamesine MgSQO4’ 1n eklenmesi ile anestezik ilaglarin potansiyelize
oldugu ve kullanilan anestezik madde miktarinda azalmaya yol agtig1 gosterilmistir (66,
69). MgSOs’ i Onemli etkisi motor sinir ucundan asetilkolin salinimini Onleyerek
néromuskiiler ilaglarin etkisini potansiyelize etmesidir (8,10).

Indiiksiyonda MgSO4 uygulanmasinin ETE’na  karsi gelisen tasikardi ve
hipertansiyonda hemodinamik kontrol amaciyla uygulanmakta olup adrenal medulladan
katekolamin salinimini olumlu yonde etkiledigi diisiiniilmektedir (10, 30, 64, 67).

Ayrica feokromasitoma cerrahisi esnasindaki hipertansiyonun kontrol altina
alinmasina yardimci olmasi, antiaritmik ve antiagregan 6zelliginin olmasi, reperfiizyon
hasarini onleyici etkisinin olmasi, bronkodilator etkiye sahip olmasi, anestezik ve analjezik
ilaglarin kullaniminda azalma yapmasi gibi nedenlerle son yillarda anestezi ve yogun
bakimda kullanimi dikkati gekmektedir (68).

a. Obstetrik Anestezide Kullanimi: Preeklampside ve eklampside magnezyumun
tokolitik, antikonviilzan ve hipotansif 0Ozelliklerinden faydalanilir. Bu vakalarda
néromuskiiler monitorizasyon yapilmalidir. Magnezyum kullanan preeklamptik hastalarda
stiksinil kolin ile blok siiresinde uzama gelisebilir, ancak bu durum kolinesteraz azalmasi
ile de iligkili olabilecegi i¢in net olarak tanimlanamamaktadir (67).

b. Feokromositoma Cerrahisi: Magnezyumun katekolamin salinimini inhibe
etmesi, antiadrenerjik aktivitesi feokromositoma cerrahisinde giderek daha fazla
kullanimina yol a¢maktadir. Magnezyum Ozellikle katekolaminlerin indirekt olarak
salgilandig1 anestezi indiiksiyonu, entlibasyon, cerrahi stimiilasyon gibi durumlarda etkili,
tiimor rezeksiyonunda tiimorden katekolamin salgilanmasina daha az etkilidir (67).

c. Kardiyovaskiiler Anestezi: Kardiyak cerrahi sonrasinda hipomagnezemi oram
yiiksektir ve diisiik serum magnezyum seviyeleri artmis atriyel fibrilasyon ile iliskilidir.
Magnezyumun membranlar iizerindeki stabilizan etkisi kardiyak ritm bozukluklarinda

kullanilabilirligini saglar. En 6nemli endikasyonu torsades de pointes tir. Fakat digital
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toksisitesine bagli ventrikiiler aritmi lerde de endikedir. Kritik hastalarda magnezyum, akut
atriyel tasiaritmilerde amiodarondan daha etkilidir (64).

Magnezyum fazla miktarda Ca™ un hiicreye girisini inhibe ederek negatif
kronotropik etki ile sinus frekansini azaltarak kalp atim hizimi disiiriir. Magnezyum, kalp
yiikiinii ve kardiyak oksijen tiiketiminin azalmasini (periferik direngte azalma ve sinus
frekansinda azalma ile) saglarken, oksijen sunumunu arttirir (koroner dilatasyon).
Magnezyum, sinus diiglimiiniin ritmik refrakter peryodunun uzamasina neden olarak ritmik
uyarilart inhibe eder. Ayrica atriyoventrikuler ileti zamanin1 uzatir. Dijital kullaniminda
hipomagnezemi sik izlenir (10).

Magnezyum, kardiyak operasyonlarda uzun yillardir kardiyoplejik soliisyonlarin
komponenti iginde yer almaktadir ve Ozellikle reperfiizyon sirasinda iskemik
myokardiyumu korudugu diisiiniilmektedir. Magnezyumun vazodilatér ve antiaritmik
ozellikleri ile major vaskiiler operasyonlarda aortaya kros-klemp konuldugu sirada
kullanilabilirligi diistiniilmektedir. Ayrica iskemi sonrasi normal dokularda patolojik
olaylara aracilik eden NMDA reseptorlerini antagonize ederek suprarenal aortik
anevrizmalarin onarimi sirasinda spinal kordu koruyucu etki gosterebilir (67).

d. Yogun Bakim: Kardiyak aritmiler, solunum yetmezligi, neonatal pulmoner
hipertansiyon ve tetanoz tedavisinde yeri bulunmaktadir (8). Magnezyum insiilin icin
ikincil haberci gibi fonksiyon gordiigiinden serum magnezyum konsantrasyonun azaldigi
durumlarda insulin rezistansi artar. Tetanozda kardiyovaskiiler instabiliteyi azaltmak ve
katekolamin salinimin1 inhibe etmek amaciyla yiiksek doz MgSOs inflizyonu
onerilmektedir. Ancak tek basina yetersiz kalindiginda sedasyon ile birlikte uygulanmalidir
(68).

e. Perioperatif Analjezi: Postoperatif analjezi amac¢li magnezyum adjuvan olarak
kullamlmaktadir. Analjezik etkinin temeli magnezyum tarafindan Ca"™ kanallarmin bloke
edilmesi ve NMDA reseptorlerinin inhibisyonu ile olmaktadir. Kalsiyum kanal
blokerlerinin hayvanlarda antinosiseptif etkileri oldugu bilinmektedir. NMDA reseptor
antagonistleri de periferik nosiseptif stimiilasyona bagli santral sensitizasyonun
indiiksiyonunu 6nleyebilir. Magnezyum opioid tiirii analjeziklerin kullanimlarini ve yan
etkilerini azaltmaktadir (7,64). Ayrica degisik cerrahi, medikal ve kronik agrili durumlarda,

agrinin siddeti ile magnezyum konsantrasyonu arasinda ters iliski oldugu gosterilmistir (7).
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Yapilan c¢alismalarda magnezyumun indiiksiyon oncesi 30-60 mg/kg dozlarinda
bolus ve intraoperatif donemde 8-20 mg/kg/saat dozlarinda infiizyon seklinde verilmesi ile
daha 1iyi bir hemodinamik stabilite sagladigi, perioperatif donemde anestezik, analjezik ve
néromuskiiler bloker ihtiyacini azalttig1 ve daha konforlu bir derlenme donemi sagladig:

gosterilmistir (10, 66).



3. GEREC VE YONTEM

Bu c¢alisma Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi

Ameliyathanesinde Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali tarafindan yiiriitiildii.

Arastirmanin Tipi
Bu aragtirma tek merkezli yiiriitiilen, ileriye doniik, rastgele, cift kor, plasebo

kontrollii bir ¢alismadir.

Hasta Se¢cimi

Etik Komite izni (Tarih: 05.02.2009, Say1:87) alindiktan sonra elektif spinal cerrahi
planlanan hastalardan lomber disk hernisi operasyonu gergeklestirilenlerden segildi.
Arastirmanin evrenini 1 Nisan 2009 — 30 Eyliil 2009 tarihleri arasinda Karadeniz Teknik
Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali poliklinigine
basvurmus elektif spinal cerrahi (disk hernisi, spondilozis, skolyoz, kord dekompresyonu
ve kiint travma ile kopmus vertebranin birlestirilmesi, tiimor, damarsal malformasyon, abse
ya da hematom bosaltilmasi vb) planlanan toplam 480 hasta olusturdu. Arastirmanin
orneklemini disk hernisi cerrahisi planlanmis toplam 250 hastanin lomber disk hernisi
bulunan 214’4 olusturdu. Bu 214 hastadan ¢alismaya kabul edilmeme/calismadan
cikarilma ve caligmaya kabul edilme kriterlerini karsilayanlardan, ¢ift kor randomize

secilen toplam 80 hastanin ¢alismaya alinmasi planlandi.

Calismaya Dahil Olma Kriterleri

1. Beyin cerrahisi boliimiince elektif lumbal disk hernisi cerrahi planlanan 18-65 yas
arasi erigkin hastalardan preoperatif anestezi degerlendirmesinde uygun olan

2. ASA I ve II risk grubu olan hastalar,

3. Uygulanacak islemler ile ilgili yazili, bilgilendirilmis onay1 alinmis calismaya
goniilli olmayi kabul edenler,

4. Operasyon Oncesi en az sekiz saat a¢ kalmasi saglanan olgular
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Calismaya Alinmama / Calismadan Cikarilma Kriterleri

1. Antihipertansif olarak 1 bloker ajan kullananlar

Glasgow Koma Skalas1 (GKS) 14’iin altinda olanlar
Morbid obezler (BMI) >30 kg/m” olanlar)

Siniis bradikardisi ya da 2. ve 3. derece kalp blogu olanlar,
Ileri derecede kalp yetmezligi olanlar,

Iskemik kalp hastalig1 olanlar,

A o

Operasyon oncesi KAH 50°nin altinda olan ve arter basinglart <90/60 mmHg
veya >180/100 mmHg nin iizerinde olanlar,

8. Kronik obstriiktif akciger hastalig1 olanlar,

9. Bobrek ve karaciger yetmezligi olanlar,

10. Havayolu idamesi ve entiibasyonda gii¢liik beklenen hastalar,

11. Gebeler

12. Laktasyon donemindeki hastalar,

13. Esmolol ve magnezyuma bilinen alerjisi olanlar

Buna gore 25 hasta kardiyak sorunlar ya da Peta bloker kullandigi, 24 hasta; ASA
risk grubu IV oldugu, 10 hasta; Glaskow koma skalas1 (GKS)<14 oldugu, 38 olgu; morbid
obez oldugu, 19 hasta; KOAH’l1 oldugu, 11 hastanin hemodinamik parametrelerinde sorun
bulundugu, 7 hasta; laktasyon déneminde oldugu icin toplam 134 olgu ¢alismaya kabul
edilmedi. Toplam 214 olgudan kalan 80 olgunun 4’ {i operasyon i¢in gelmedi. 3 olguya
serviste preoperatif donemde analjezik (meperidin), 2 olguya serviste sedasyon (diazepam)
uygulandigr icin calisma dist birakildi. 6 olguda beklenmeyen entiibasyon gii¢ligi
yasandig1 i¢in calismadan c¢ikarildi. Olgulardan 5’inin kan magnezyum diizeyinin
degerlendirilmesi i¢in gereken kan alinmasi unutuldugu i¢in ¢alismaya alinamadi. Boylece
randomizasyon i¢in kalan toplam 60 olgu rastgele kur’a yontemi ile segilerek 3 gruba
ayrildi. Grup E: Esmolol Grubu, Grup M: Magnezyum Grubu, Grup K: Kontrol

(izotonik salin) Grubu olarak tanimlandi.

Preoperatif donem
Tiim hastalarin operasyon oncesi degerlendirmede boy ve kilo degerlerine gore viicut
kitle indeksleri (BMI) kilogram olarak viicut agirliginin, metre cinsinden boy uzunlugunun

karesine boliinmesiyle (BMI= Agirlik (kg)/(Boy [m])*)(Ek-6) hesaplandi. Buna gore > 30
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kg/m” olmasi obezite olarak tamimlandi. Hastalarin preoperatif fiziksel durumu ASA (Ek-
1) ve bilinglilik durumu Glaskow Koma Skalas1 (GKP) (Ek-2) kullanilarak degerlendirildi.

Hastalara uygulama hakkinda bilgi verildi, bu bilgilendirmeyi anlayabilecek
kooperasyon diizeyinde olan ve calismaya katilmay1 kabul eden hastalar ¢alismaya dahil
edildi. Anestezi onam formlarini imzalayan ve ¢alismaya dahil olmay1 kabul eden hastalara
yapilacak islemler anlatilarak yazili onamlar1 alindi. Calisma sirasinda ‘Helsinki

Deklarasyonu Prensipleri’ne uyuldu.

Premedikasyon

Tiim hastalar cerrahi girisimden bir giin 6nce tekrar ziyaret edildi, operasyona engel
herhangi bir patoloji saptanmayan hastalarin ve en az 8 saat a¢ kalmalar1 saglandi.
Calismaya dahil edilmis tiim hastalara operasyon dncesi gece 22:00 de Zofer (ondansetron)
4mg intravendz (iv), Nevofam (H, reseptor blokeri) 20 mg iv ve operasyondan 30 dakika
once Atropin siilfat 0.01lmg/kg intramiiskiiler (im), midazolam 0.02 mg/kg (im) ile
premedikasyon yapildi. Operasyon Oncesi en az sekiz saat a¢ kalmasi saglanan olgular
operasyondan 30 dakika Once preoperatif hazirlik odasma getirildi. Operasyon igin
ameliyat odasina alinan olgulara el sirtindan 20 gauge (G) kaniil ile periferik ven

kaniilasyonu agilarak %0.9 NaCl s1v1 perflizyonuna baslandi.

Monitorizasyon

Ameliyat odasmma alman hastalar li¢ yollu standart DII derivasyonunda
elektrokardiyogram (EKG) ile kalp atim hizi (KAH), noninvaziv kan basinc1 (NIKB) ile
sistolik kan basinci (SKB), diastolik kan basinci (DKB), ortalama arter basinct (OAB),
puls oksimetri ile periferik oksijen satiirasyonu (SpO,) (Datex Ohmeda S/5 ADU
Cerestation) ve timpanik viicut 1sis1t (°C) (Thermo Scan Braun Type:6022)
monitorizasyonlar1 yapildi. Agr1 diizeyleri NRS ( Sayisal Agr1 Skalas1 0-10 puan) (Ek-3)
ile, sedasyon Modifiye Ramsey Sedasyon Skalas1 (mRSS) (Ek-4) ile degerlendirildi. Bu
degerler Ty (ameliyat 6ncesi bazal) degerleri olarak kabul edildi. Anestezi indiiksiyonu ile

end-tidal CO, (ETCO,) takibine baglandi.
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Randomizasyon ve Calisma Ajanlarinin Uygulanmasi

Calismada, hastalar cinsiyet farki goézetmeksizin caligmaya alinma kriterini
karsilayan hastalar randomize olarak ti¢ farkli gruba ayrildi. Grup E (n=20) esmolol grubu,
Grup M (n=20) magnezyum grubu ve Grup K (n=20) kontrol grubu olarak belirlendi.
Hastalara c¢aligma ilaglar1 ii¢ farkli protokolle ¢alisma ilaglarindan habersiz calismaci
tarafindan verildi. Takipler ise baska aragtirmaci tarafindan kaydedildi.

Hastalarin indiiksiyon oncesi SKB, DKB, OAB, KAH, periferik oksijen
satlirasyonlar1 (SpO,), NRS ve mRSS degerleri bazal deger olarak belirlendi.

Calismada kullanilacak olan ajanlar anestezi indiiksiyonundan 6nce: Grup E i¢in
Esmolol 20ml serum fizyolojik icerisinde 0.2 mg/kg, 1 dakikada; Grup M icin MgSO4
20ml serum fizyolojik icerisinde 30 mg/kg, 1 dakikada; Grup K i¢in 20 ml salin (%0.9
izotonik NaCl) ile 1 dakikada yilikleme yapild:.

Grup M’de damar yolu agilmasi asamasinda kan magnezyum seviyelerine bakmak
icin 2 ml lik biyokimya tlipiine kan alindi. MgSQOy inflizyonu bittikten 1 saat sonra 2inci
serum magnezyum seviyesine bakmak icin kan 6rnegi alindi.

Her {i¢ grupta da ¢alismada kullanilacak ilaglar (Esmolol, magnezyum ve izotonik
salin) bolus sonrasi inflizyon seklinde verilmeye baslanip operasyon sonrasi anestezik

ajanlarla ayni1 anda inflizyonlar da kapatildi.

Calisma Ilaclarimin infiizyon Sekilleri

Grup E icin 50 pg/kg/dk (3 mg/kg/saat) esmolol 50 ml serum fizyolojik (10 mg/ml)
icinde; Grup M icin 10 mg/kg/saat MgSO4 (150 mg/ml) 50 ml serum fizyolojik icinde;
Grup K icin 20 ml/saat salin inflizyonu ayni miktarda ve siireler icinde perfiizorle

(Perfusor Compact S / BRAUN) uygulandi.

Anestezi Uygulamasi

Anestezi indiiksiyonunda standart olarak tiim hastalara 0.01 mg/kg iv midazolam,
lug/kg iv fentanil verildikten sonra kirpik refleksi kaybolana kadar 5 mg/kg iv tiopental
uygulandi, 0.15 mg/kg iv cisatrakuryum verilerek % 100 O, ile maske ventilasyon 2nci
dakikada, standart “Macintosh” laringoskopla hastalara endotrakeal entiibasyon uygulandi.

Tiim endotrakeal entiibasyonlar ayn1 kisi tarafindan 30 sn’den kisa siirede ve tek seferde
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aymi deneyimli ¢aligmaci tarafindan gerceklestirildi. Idamede 0.6 MAK (%4) desfluran ve
%40 oksijen, %60 N,O karisimi kullanildi.

Entiibasyon kalitesi 4 puanli skala ile degerlendirildi. Bu skalaya gore;

1) Miikemmel: Cene gevsek, vokal kordlar agik ve hareketsiz, diyafragma hareketi

yok

2) Iyi: Cene gevsek, vokal kordlar agik ve hareketsiz

3) Kétii: Cene gevsek, vokal kordlar hareketli

4) Yetersiz: Cene gevsememis, vokal kordlar kapali

13

“Miikemmel” ve “iyi” kosullar mevcutsa entiibasyon yapildi, bunun disindakiler
calisma dis1 birakildi.

Hastalarin sedasyon ve agr1 durumlar1t ameliyat odasina giriste; esmolol, MgSO4 ve
kontrol salin uygulamas1 sonrasinda; ameliyat odasindan ¢ikista ve derlenme iinitesinden
cikista (Aldrete Derlenme Skoru > 9 oldugu zaman) mRSS ve NRS olcekleri ile

degerlendirildi.

Takip Parametreleri ve Ol¢iim Zamanlar

Operasyon masasinda monitorizasyon sonrasi bazal degerler, her {i¢c grubun bolus
dozlarindan hemen sonra (indiiksiyon Oncesi), laringoskopi sirasinda, entiibasyon sonrasi
1 inci ve 5 inci dakikada, hasta pron pozisyona g¢evrildiginde 1 inci ve 3 iincii dakika, cilt
insizyonundan sonra linci ve 5 inci dakikada, cilt insizyonunun 30 uncu, 60 1nc1, 90 nc1 ve
120nci dakikada, operasyon sonu, supin pozisyon ve anestezi sonunda, ekstiibasyonun
linci ve Sinci dakikasi, odadan ¢ikis ve ayilmada modifiye Aldrete Derlenme Skoru > 9
oldugu zamanlarda sistolik ve diyastolik kan basinglari, ortalama kan basinci, kalp hizi,
periferik oksijen satiirasyonu, 1s1 takibi kaydedildi. Ekspiryum sonu CO; basinci sadece

hasta entiibe oldugu zaman araliklarinda kaydedildi.
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Takip Donemleri;

e Ty: ilag uygulama dncesi bazal deger

¢ Ty: Bolus ilag uygulama sonrasi 5 inci dakika
T, ;: Indﬁksiyon sonrasi 1 inci dakika

oT,3: 1nd1'iksiy0n sonrasi 3 Uncu dakika

oT)s: 1nd1'iksiy0n sonrast 5 inci dakika

¢ T;_4: Endotrakeal entiibasyon sonrasi 1 inci dakika
¢ T3.3: Endotrakeal entiibasyon sonrasi 3 iincii dakika
e T4.4: Pron pozisyon 1 inci dakika

o T43: Pron pozisyon 3 {incii dakika

o Ts_;: Cilt insizyonu sonrast 1 inci dakika

¢ T5_5: Cilt insizyonu sonras1 5 inci dakika

® T 30: Cilt insizyonu sonrast 30 uncu dakika

o T.60: Cilt insizyonu sonrasi 60 inc1 dakika

o T.99: Cilt insizyonu sonrasi 90 inc1 dakika

o T¢.120: Cilt insizyonu sonrasi 120 nci dakika

¢ T;: Operasyon sonu

¢ Ts: Supin pozisyon ve Anestezi sonlandig1 zaman
o Ty_4: Ekstiibasyondan sonrasi 1 inci dakika

o Ty_s: Ekstlibasyon sonrasi 5 inci dakika

o Tyo: Odadan ¢ikis

o Ty1: Derlenme iinitesinden ¢ikis (Aldrete Derlenme Skoru > 9 puan oldugu zaman)

donemlerinde 6l¢iim parametreleri kaydedildi.

Operasyon Donemi

Grup E’de 12 hasta, Grup M’de 15 hasta, Grup K’da 10 hastada operasyon siiresinin
kisa olmasindan dolay1 tiim gruplarda ortak olan Ty, Ty, T 2.1, Tz, Tos, Ts.1, Ts3, Tao,
Tss, Ts.a, Tss, Tese, T7, Ts, Tor, Tos, Tio, Ti11 dOnemlerindeki veriler istatistiksel
analizlerde kullanild1 (Grup E’de 1 vaka 120 nci dakika, 7 vaka 60 inc1 dakika, 12 vaka
30 uncu dakika, Grup M’de 5 vaka 60 nc1 dakika, 15 vaka 30 uncu dakika, Grup K’da 2
vaka 90 nc1 dakika, 8 vaka 60 1nc1 dakika, 10 vaka 30 uncu dakikaya ulastigi igin).
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Kalp atim hizinin dakikada 50’in altinda olmasi1 bradikardi, bazal kalp hizindan
%20 daha fazla olan kalp atimi tasikardi, bazal ortalama arter basincinin %30 fazlasi
hipertansiyon, bazal ortalama arter basincinin %30 alt1 hipotansiyon olarak kabul edildi.

Tiim hastalara operasyon bitimine 30 dakika kala analjezik olarak 75mg dikloron
(diklofenak sodyum 75 mg/3 ml) im olarak verildi. Ekstiibasyon sonrasi bulanti- kusma

durumunda 4 mg ondansetron (zofer 4 mg/2 ml amp) iv olarak uygulandi.

Derlenme Unitesinden Cikis
Hastalar uyanik ve spontan solunumlar1 yeterli bir sekilde postoperatif derlenme
tinitesine alindi. Anestezi sonrasi Aldrete Derlenme Skoru > 9 puan olana kadar izlendiler

(Ek-5).

Yan Etkilerin Degerlendirilmesi

Peroperatif donemde hipotansiyon (bazal ortalama arter basincinin %30 alt1 veya
sistolik kan basincinin < 90 mmHg), hipertansiyon (bazal ortalama arter basincinin %30
fazlas1), bradikardi (kalp atim hizinin dakikada 50’1n altinda olmasi), tasikardi (bazal
kalp hizindan %20 daha fazla), aritmi, desatiirasyon-hipoksi (periferik oksijen
satlirasyonunun %90’1in altinda olmasi) goriilmesi gibi olas1 yan etkiler ¢alisma ilac
uygulama sonrasi, indiiksiyon, laringoskopi ve entiibasyon, pron pozisyon, cilt insizyonu,
operasyon donemi, supin pozisyona gecis, ekstilbbasyon ve derlenme donemlerinde
degerlendirilerek kaydedildi.

Asirt sedasyon (mRSS > 4) ve agr1 (NRS > 4) degerlendirmeleri bazal degerlerin
alindig1 donemde, ila¢ uygulama sonrasi, ekstiibasyon sonrasi ve derlenme iinitesinden
¢ikis donemlerinde kaydedildi. Titreme, ilag uygulama sonrasi, ekstiibasyon sonrasi ve
derlenme tinitesinden ¢ikis doneminde kaydedildi. Bulanti ve kusma bazal degerlerin
alindig1 dénemde, ila¢ uygulamasi, indiiksiyon, entiibasyon, ekstiibasyon sirasinda ve
derlenme {initesinde kaydedildi.

Tasikardi durumunda 1 mg/kg lidokain ve bradikardi durumunda 0.01mg/kg atropin
uygulandi. Hipertansiyon durumunda 0.5 pg/kg fentanil intravendz verildi. Ek fentanil
gereksinimi olan hastalar igin tiiketilen fentanil dozu belirlendi. Hipotansiyon durumunda
500 ml Ringer Laktat 30 dk’da infiize edildi ve devam etmesi durumunda efedrin

uygulandi.
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Istatistik ve Verilerin Sunumu

Istatistiksel degerlendirmeler icin SPSS for Windows 13.0 paket programi
kullanilmistir. Olgiimle elde edilen veriler aritmetik ortalama (ort.) + standart sapma (SD),
sayimla elde edilen veriler (%) olarak gosterilmistir. Degerlendirmelerde anlamlilik diizeyi
p<0,05 olarak kabul edildi.

Gruplarin (Esmolol, magnezyum, serum fizyolojik) interval (6l¢timsel) degiskenleri
i¢cin verilerinin ortalamalar1 arasindaki fark ANOVA (post hoc karsilastirmasinda Tukey
HSD) testi ile analiz edilmistir. Ordinal (kategorik, niteliksel) verilerinin frekanslari
bakimindan gruplar arasindaki farklar X* (chi-square) testi ile incelenmistir.

Gruplarin sistolik ve diastolik kan basinglari, ortalama arter basinci ve kalp hiz1 i¢in
kendi icinde tekrarlayan 6l¢timlerin karsilastirilmasinda Varyans Analizi (post hoc “paired

t testi”) kullanilmustir.
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4. BULGULAR

Arastirma 60 hastada yapildi. Gruplar 3’e ayrilarak “Esmolol grubu=Grup E”,
“Magnezyum grubu= Grup M” ve “Kontrol grubu= Grup K” olarak tanimlandi. NRS
skorlar1 O puan: hi¢ agr1 yok; 1, 2, 3 ve 4 puan: hafif agri; 5 puan: orta agr1 olarak, mRSS
skorlar 1: huzursuz ve/veya ajite, 2: sakin, koopere, oryante; 3: yalniz komutlara uyar; 4:
glabellaya hafif vurma ile hemen uyanma; 5: glabellaya hafif vurma ile zor uyanma; 6:

glabellaya hafif vurma ile uyanmama olarak tanimlandi.

Demografik Veriler

Toplam 60 hastanin %56,7’si (n=34) kadin, %43,3’i (n=26) erkek olup gruplar
arasinda cinsiyet agisindan dagilimlar: birbirine benzerdi (p=0,338). Gruplar arasinda yas,
cinsiyet, boy, agirlik, beden kitle indeksi (BMI), anestezi sliresi, operasyon siiresi ve ASA

dagilimlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi (p>0,05) (Tablo 2).

Tablo 2. Gruplarin Demografik Verileri, Operasyon ve Anestezi Siireleri

Grup E Grup M Grup K

(n=20) (n=20) (n=20) P
Cinsiyet Erkek: n (%) 10 (50,0) 10 (50,0) 6 (30,0) 0.338
(n, %) Kadin: n (%) 10 (50,0) 10 (50,0) 14 (70,0) ’
Yas (y1l) 40,5+ 12,1 438+77 443+96 0,187
Boy (cm) 168,7+9,1 167,3+7,3 163,3+72 0,368
Agirlik (kg) 772+11,1  748+86  70,6+9,5 0,670
BMI [kg/boy (m)°] 27,0+2,9  26,7+25 264+25 0,849
Anestezi stiresi (dakika) 82,1 +23,8 80,8+11,7 86,2+24,6 0,065
Operasyon siiresi (dakika) 61,5+£22,0 61,8+10,6 65,7+23,6 0,071
ASA I: n (%) 13 (65,0) 17 (85,0) 16 (80,0) 0.208
(n, %) 11: n (%) 7 (35,0) 3 (15,0) 4 (20,0) ’

n=hasta sayis1, %o=oran, BMI=viicut kitle indeksi
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Hemodinamik Veriler

A. Sistolik Kan Basinci (SKB) Donemsel Degisimi:

Operasyon Oncesi, operasyon sirast ve sonrasi takip donemlerinde gruplar arasindaki
SKB degisimleri Sekil 2.’de gosterildi. Sistolik kan basinci (SKB) deger ortalamalarindan;
indiiksiyondan 5 dakika sonraki (T,.s) de gruplar arasinda fark vardir (p=0,021). Bu
farklilik Grup M’nin anlaml1 olarak Grup E’ye gore diisiik olmasindan kaynaklanmaktadir
(p=0,016).

Ayni sekilde SKB degisimleri ayilmadan ¢ikis Aldrete Derlenme Skoru > 9 oldugu
zaman (T;;) da gruplar arasinda fark vardir (p=0,008). Bu farklilik Grup M’nin anlamli
olarak Grup E’ye gore diisiik olmasindan kaynaklanmaktadir (p=0,006). Bu iki dénem
disindaki tiim takip donemlerine ait SKB degerleri acisindan gruplar arasinda anlamh fark

goriilmedi (p>0,05).

Sistolik Kan Basmci (SKB) Donemsel Degisimi

170

160 - — = = — oo e

150 -
140 -

Vi
130 - h

120 - N

SKB (mmHg)
/",‘
>

110 A

100 +

90 : : : : : : : : : : : : : : :
TO Tl T2-1 T2-3 T2-5 T3-1 T3-3 T4-1 T4-3 T5-1 T5-5 T6-30 T7 T8 T9-1 T9-5 TI10 TI11

Grup E —-®--GrupM ---A-- Grup K Zaman

Sekil 2. Gruplarin Sistolik Kan Basinci Degerlerinin Karsilastirilmasi

* Grup E ile Grup M arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardir (p<0,05).

Her ii¢ grubun kendi i¢inde Ty-T;; donemleri arasinda sistolik kan basinci

degisimleri karsilastirildiginda Grup E ve Grup K i¢in istatistiksel olarak anlamli fark
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varken (strastyla pgrup £= 0,009; pGrup k= 0,013) Grup M’de boyle bir fark bulunmadi (pGrup
m=0,431).

Ug grubun SKB agisindan kendi iginde, Ty (ilag uygulama oncesi bazal deger)
donemindeki ortalama SKB degerleri Ts;, Ts3, Tsg, To ve Tos donemleri ile
kiyaslandiginda;

Grup E’de; Ty (ilag uygulama Oncesi bazal deger) doneminin ortalama SKB
degerleri grup igerisinde Ts.1, Ts.3, Ts.;, To.; ve To.s donemleri ile kiyaslandiginda; Ts.3 ve
Ts.; donemlerine ait ortalama SKB degerleri Ty doneminden istatistiksel olarak anlamli
sekilde daha diisiik bulundu (p<0,05). Ts.1, To.; ve Ty.s donemleri ortalama SKB degerleri
ile Tp donemi arasinda ise anlamli bir fark saptanmadi (p>0,05).

Grup M’de; Ty donemi ortalama SKB degerleri Ts.;, Ts3, Ts.1, To.; ve To.s donemleri
degerleri ile kiyaslandiginda; T3.3, Ts.;, To.; ve To.s donemlerine ait ortalama SKB degerleri
Ty doneminden istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (p<0,05). T3,
donemine ait ortalama SKB degerleri ile T, donemi arasinda ise anlamli bir fark
saptanmadi (p>0,05).

Grup K’da; Ty donemi Ts.;, T, Ts.y, To.y ve Tos donemleri ile grup igerisinde
kiyaslandiginda; Ts3 ve Ts; donemlerine ait ortalama SKB degerleri Ty doneminden
istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (p<0,05). Ts., To; ve Tos
donemleri ortalama SKB degerleri ile Ty donemi arasinda ise anlamli bir fark bulunmadi

(p>0,05).

B. Diastolik Kan Basinci1 (DKB) Donemsel Degisimi:

DKB deger ortalamalarindan; indiiksiyondan 1 dakika sonra (T,.;) gruplar arasinda
fark vardir (p=0,018). Bu farklilik Grup M’nin Grup K’ya goére anlaml sekilde diigiik
olmasindan kaynaklanmaktadir (p=0,019).

Aynm sekilde supin pozisyon ve anestezi sonlandigi zaman (Ts) de§er ortalamasi
acisindan gruplar arasinda fark vardir (p=0,024). Bu farklilik Grup K’da anlamli olarak
Grup M ve Grup E’ye gore yiiksek olmasindan kaynaklanmaktadir (p=0,035) (Sekil 3).
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Diastolik Kan Basinci1 (DKB) Degisimleri

N
J

DKB (mmHg

T T T T T T T T T T T T T T
TO Tl T2-1 T2-3  T2-5 T3-1 T3-3 T4-1 T4-3 T5-1 T5-5 T6-30 T7 T8 T9-1 T9-5 T10 T11

Zaman
——Grup E(n=20) —-®--Grup M (n=20) ---a--- Grup K (n=20)

Sekil 3. Diastolik Kan Basinci1 Degerleri

* Grup M ile Grup K arasinda istatistiksel olarak anlamh fark vardir (p<0,05).
*: Grup K ile Grup M ve Grup E arasinda istatistiksel olarak anlaml fark vardir
(p<0,05).

Her ii¢ grubun kendi iginde Ty-T;; donemleri arasinda diastolik kan basinci
degisimleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark vardi (sirasiyla pGryp =
0,031, pGrup Mv= 0,010; pGrup k= 0,0001).

Ug grubun DKB agisindan kendi iginde, Ty (ilag uygulama &ncesi bazal deger)
donemindeki ortalama DKB degerleri Ts.;, Ts3, Tsg, Tog ve Tos donemleri ile
kiyaslandiginda;

Grup E’de; Ty donemi Ts.;, Tz, Tsy, To; ve Tos donemleri ile grup igerisinde
kiyaslandiginda; T;.; donemine ait ortalama DKB degerleri To doneminden anlamli sekilde
daha yiiksek, Ts.; donemine ait ortalama DKB degerleri To doneminden anlamli sekilde
daha diisiik bulundu (p<0,05). Ts3, To.; ve To.s donemleri ortalama DKB degerleri ile Ty
donemi arasinda ise anlamli bir fark saptanmadi (p>0,05).

Grup M’de; Ty donemi Ts.j, Tz, Ts., To; ve Tos donemleri ile grup igerisinde
kiyaslandiginda; Ts.; donemine ait ortalama DKB degerleri Ty doneminden istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha yiiksek, Ts.; donemine ait ortalama DKB degerleri Ty

doneminden istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (p<0,05). T3.3, To.; ve
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To.s donemleri ortalama DKB degerleri ile Ty donemi arasinda ise anlamli bir fark
bulunmadi (p>0,05).

Grup K’da; Ts.; donemi ortalama DKB degerleri To doneminden anlamli diizeyde
diisiik bulundu (p<0,05). Diger donemlerin ortalama DKB degerleri ile Ty, doénemi

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).

C. Ortalama Arteriyel Basinci1 (OAB) Donemsel Degisimi:

Ortalama arteriyel basinct (OAB) degerlerinden; indiiksiyondan 1 dakika sonra
(T5.1) deger ortalamasinda gruplar arasinda fark vardi (p=0,033). Bu farkliligin Grup M’nin
anlamli olarak Grup K’ya gore diisiik olmasindan kaynaklandigi saptandi (p=0,028).

Ayrica indiiksiyondan 5 dakika sonra (T».s) dl¢lilen OAB deger ortalamasinin gruplar
arasinda farkli oldugu (p=0,043), bu farkliligin Grup M’nin anlamli olarak Grup E’ye gore
diisiik olmasindan kaynaklandig saptandi (p=0,046).

Supin pozisyon ve anestezi sonlandigi zaman (Tg) deger ortalamasinin gruplar
arasinda farkli oldugu (p=0,036), bu farkliligin Grup M’nin anlamli olarak Grup K’ya
gore diislik olmasindan kaynaklandigi saptandi (p=0,028) (Sekil 4).

Ortalama Arteryel Basin¢c (OAB) Degisimleri
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Sekil 4. Ortalama Arteryel Basin¢ Degerleri

# Grup M ile Grup K arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardir (p<0,05).
*: Grup M ile Grup E arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardwr (p<0,05).
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Her {i¢ grubun kendi iginde To-T;; donemleri arasinda OAB degisimleri
karsilastirildiginda her {i¢ii i¢in de istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (sirasiyla
PGrup E= 0,281; pGrup M= 0,088; pGrup k= 0,066).

Uc grubun OAB agisindan kendi iginde, Ty (ilag uygulama &ncesi bazal deger)
donemindeki ortalama OAB degerleri Ts;, Ts3, Tsq, Toq ve Tos donemleri ile
kiyaslandiginda;

Grup E’de; Ty donemi Ts.y, Tss, Ts.y, To.; ve Tos donemleri ile grup igerisinde
kiyaslandiginda; Ts.; donemine ait ortalama OAB degerleri Ty doneminden istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (p<0,05). Diger donemlerin ortalama OAB
degerleri ile Ty donemi arasinda ise anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).

Grup M’de; Ty donemi Ts.j, Ts3, Ts.y, To; ve Tos donemleri ile grup igerisinde
kiyaslandiginda; Ts.; ve To.; donemlerine ait ortalama OAB degerleri Ty doneminden
istatistiksel olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (p<0,05). Ts;, Tss ve Tos
donemleri ortalama OAB degerleri ile Ty donemi arasinda ise anlamli bir fark bulunmadi
(p>0,05).

Grup K’da; Ts.; donemine ait ortalama OAB degerleri Ty doneminden istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (p<0,05). Ts.;, T33, To., Tos donemleri

ortalama OAB degerleri ile Ty donemi arasinda ise anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).

D. Kalp Atim Hiz1 (KAH):

T, donemi KAH deger ortalamasinda ii¢ grup arasinda fark vardir (p=0.0001). Bu
farklilik KAH’ nin Grup E’nin hem Grup M (p=0.0001) ve hem de Grup K’dan anlamli
sekilde daha diisiik olmasindan kaynaklanmaktadir (p=0.002).

Ayni sekilde KAH T,.; deger ortalamasi her ii¢ grup arasinda fark vardir (p=0.0001).
Bu farklilik Grup E’nin KAH’ nin Grup M (p=0.001) ve Grup K’dan (p=0.003) anlamh
sekilde diisiik olmasindan kaynaklanmaktadir (p<0.05) (Sekil 5).
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120 Kalp Atim Hiza (KAH) Degisimleri

110 ~
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90 -
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TO Tl T2-1 T2-3 T2-5 T3-1 T3-3 T4-1 T4-3 T5-1 T5-5 T6-30 T7 T8 T9-1 T9-5 TI10 T11

‘+GrupE —-®-—-GrupM ---A--Gup K Zaman

Sekil 5. Kalp Atim Hiz1 Degisimleri

*: Grup E’nin Grup M ve Grup K ile karsilastirilmasinda anlaml fark vardir
(p<0,05).

Her ii¢ grubun kendi i¢inde T(-T;; donemleri arasinda kalp atim hizi degisimleri
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlaml fark vardi (sirastyla pGrp = 0,011, pGrap M=
0,040; pGrup k= 0,022).

Ug grubun KAH agisindan kendi iginde, T, (ilag uygulama &ncesi bazal deger)
donemindeki ortalama KAH degerleri Ts;, Tsa, Ts.q, Toq ve Tos donemleri ile
kiyaslandiginda;

Grup E’de; Ts.; donemine ait ortalama KAH degerleri T doneminden istatistiksel
olarak anlamli sekilde daha diisiik bulundu (p<0,05). Ts.;, Ts3, To.1, To.s donemleri
ortalama KAH degerleri ile Ty donemi arasinda ise anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).

Grup M’de; Ty donemi Ts.j, Ts3, Ts.q, To.; ve Tos donemleri ile grup igerisinde
kiyaslandiginda; Ts.; donemine ait ortalama KAH degerleri Ty doneminden anlamli olarak
daha diisiik bulundu (p<0,05). T3.1, T3.3, To.1, To.s donemleri ortalama KAH degerleri ile Ty
donemi arasinda ise anlamli bir fark saptanmadi (p>0,05).

Grup K’da; Ty donemi Ts.;, Ts3, Ts., To.y ve Tos donemleri ile grup igerisinde
kiyaslandiginda; Ts.; donemine ait ortalama KAH degerleri Ty doneminden daha diisiik ve
istatistiksel olarak anlamliydi (p<0,05). Ts.;, T33, To.;, To.s donemleri ortalama KAH

degerleri ile Ty donemi arasinda ise anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05).
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E. Periferik Oksijen Satiirasyonlar1 (SpQO,):

Gruplar arasinda periferik oksijen satlirasyonlar1 endotrakeal entiibasyondan 1 dakika
sonraki (T3.;) deger ortalamasinin Grup M’de diger iki gruptan yiiksek oldugu bulundu
(p=0,013). Bu anlamhiligmm Grup M’nin Grup E’ye gore Kkarsilastirllmasindan
kaynaklandig1 saptand1 (p=0,01) (Sekil 6).

Periferik Oksijen Satiirasyonu (SpO2) Degisimleri
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Sekil 6. Hastalarin Periferik Oksijen Satiirasyonu Degisimleri

*: Grup M ile Grup E arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardwr (p<0,05).

F. End Tidal Karbondioksit (ETCO;) Degisimleri:

End tidal karbondioksit degisimleri Sekil 7.’de gosterildi. Ekstiibasyondan 5 dakika
sonra (To.s) ETCO, deger ortalamasinin Grup M’de diger iki gruptan yiliksek oldugu
bulundu (p=0,034). Bu anlamliligin Grup M’nin Grup K’ya gore karsilastirilmasindan
kaynaklandig1 saptandi (p=0,033).
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End-tidal Karbondioksit Degisimleri

ETCO2(mmHg

——Grup E —a—Grup M —&—Grup K Zaman

Sekil 7. Hastalarin End-Tidal Karbondioksit (ETCO,) Degisimleri
*: Grup M ile Grup K arasinda istatistiksel olarak anlaml fark vardir (p<0,05).

G. Timpanik Is1 Diizeylerinin Dagilimlari:
Gruplar arasinda timpanik 1s1 (°C) diizeylerinin dagilimlar1 agisindan gruplar arasinda

anlaml bir farklilik saptanmadi (Sekil 8).

Timpanik Is1 Degisimleri
37,4

e
S E————————— o

Timpanik Viicut Isis1 (°C)

35,8 b
35,6

T T T T T T T T T T T T T T T T T
TO Tl T2-1 T2-3 T2-5 T3-1 T3-3 T4-1 T4-3 T5-1 T5-5 T6-30 T7 ™ T9-1 T9-5 TI0 TI1

GupE —-®- GupM ---A--GrupK

Sekil 8. Timpanik Is1 Diizeylerinin (°C) Dagilimlari

Intraoperatif Ek Fentanil Gereksinimi

Tim hastalarda OAB’nin %30 fazlas1 hipertansiyon olarak degerlendirildi.
Hipertansiyon durumunda 0,5 pg/kg fentanil iv olarak verildi. Grup E’de 4 (%20), Grup
M’de 6 (%30) hasta ve Grup K’da 9 (%45) hastada ek fentanil gereksinimi oldu. Ek
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fentanil gereksinimi varlig1 dagilimlar1 agisindan gruplar arasinda anlamli bir farklilik
saptanmadi (Sekil 9).

Ek Fentanil Gereksinimi

Hasta (%)

Grup E (n=20) Grup M (n=20) Grup K (n=20)

B Yok B Var Gruplar

Sekil 9. Gruplarin Ek Fentanil Gereksinimi Dagilimlarimin Karsilastirilmasi

Numerik Agr1 Skalas1 (NRS) Degerlendirmesi

Gruplar arasinda NRS agr skorlarinin dagilimlart agisindan anlamli bir farklilik
saptanmadi (Sekil 10).

NRS 0-4 puan Olan Hastalarin Dagilinm

100
80 + - _
S 60 - -
g
« 40 1 - -
=
20 - -
0
Op. Oncesi Bazal ilag Uyg. Sonras: Odadan Cikis Derlenme Unit. Cikis
To T1 T10 T1 Zaman
‘ O Grun E B Grup M B Grup K ‘

Sekil 10. Gruplarin NRS 0-4 puan Olan Hastalarin Dagilimi
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Modifiye Ramsey Sedasyon Skalas1 (mRSS) Degerlendirmesi

Gruplar arasinda mRSS sedasyon skorlar1 dagilimlar1 acisindan Ty (odadan ¢ikis
degiskeninde) Grup M’nin %85’ nin mRSS 4 ve 5 skoruna sahip olusu, diger iki gruba
gore anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p=0,001). Diger Ty, T; ve T;; degiskenlerinde
gruplar arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Sekil 11).

mRSS Asin Sedasyon Olan Hastalarin Dagilinm

100

Hasta (%)

Op. OncesiBazal ilag Uyg. Sonras1 Odadan Cikis Derlenme Unit. Cikis
To T1 Ti0 Ti1

OGrup E @ Grup M B Grup K Zaman

Sekil 11. mRSS Asir1 Sedasyon Olan Hastalarin Dagilim

*: Grup M ile Grup E ve Grup K arasinda istatistiksel olarak anlaml fark vardir
( p<0,05 anlamlilik siniry).

Modifiye Ramsey Sedasyon Skalasi (mRSS) skorlari 1: huzursuz ve/veya ajite, 2:
sakin, koopere, oriyante; 3: yalmz komutlara uyar; 4: glabellaya hafif vurma ile hemen
uyanma; 5: glabellaya hafif vurma ile zor uyanma, 6: glabellaya hafif vurma ile

uyanmamad.

Serum Magnezyum Diizeyleri

Grup M’de 6lgiilen kan magnezyum diizeyi Ty i¢in 2,0 + 0,8 mg/dL ve postoperatif
1.saatte bakilan diizeyi 2,6 + 0,4 mg/dL oldugu bulundu (Tablo 3). Calismanin yapildigi
hastanede biyokimya laboratuarinda kan magnezyum diizeyi hasta serumundan, enzimatik
kalorimetrik yontem ile Roche modiiler oto analizorii ile ticari diagnostik kitler ( normal
deger: 1,47-2,7 mg/dl) kullanilarak yapilmistir. Sonuglarda kan magnezyum diizeyi

normal sinirlar i¢inde olup anlamli degisim saptanmadi (p>0,05).
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Tablo 3. Magnezyum Grubunda Kan Magnezyum Diizeyi Dagilimi

n Ort. = SD Min - Max
Ty 20 2,0£0,8 1,6 -2,5
Post op 1. saat 20 2,604 1,3-2,6

Derlenmeye Ait Bulgular
Ekstlibasyon zamani (dakika), operasyon odasindan ¢ikis (dakika) ve Aldrete
Derlenme Skoru > 9 (dakika) zamanlarinin dagilimlar1 agisindan gruplar arasinda anlamli

bir farklilik bulunmad (sirasiyla p=0,640, p=0,091, p=0,659) (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplarin Derlenmeye Ait Degiskenlerinin Karsilastiriimasi

Grup E Grup M Grup K p

(n=20) (n=20) (n=20)
Ekstiibasyon Zamani (dk) 39+2.2 3,622 33+1,8 0,640
Odadan Cikis Zamani (dk) 9,4 +2,7 10,3+£3,8 97+25 0,091
Aldrete Derlenme Skoru > 21,1 +44 20,8+4,0 222+34 0,659
9 olma Zamani(dk)

Yan Etkilerin Karsilastirilmasi

A. Hipotansiyon:

Supin pozisyon sonrasi (Tg) hipotansiyon gelisimi agisindan Grup M’deki
hipotansiyon varligimin diger iki grup ile karsilastirildiginda anlamli diizeyde yiiksek
oldugu bulundu (p=0,043). Diger hipotansiyon gelismesine iligkin parametrelerinin

dagilimlar1 agisindan gruplar arasinda anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0,05) (Sekil 12).
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Supin Pozisyon Sonrasi (T8) Hipotansiyon Olmayan
Hastalarin Dagihmu

*

Hasta (%)

Grup E Grup M Grup K
‘ @ Hipotansiyon Yok ‘

Gruplar

Sekil 12. Gruplarin Supin Pozisyon Sonrasi (Ts) Hipotansiyon Oranlari

*: Grup M deki hipotansiyon varligimn diger iki grup ile karsilastirldiginda anlamly
diizeyde yiiksek oldugu bulundu (p=0,043).

B. Hipertansiyon:

Gruplar arasinda hipertansiyon gelisimi dagilimlar1 agisindan gruplar arasinda
anlaml bir farklilik saptanmadi.

Donemsel olarak ETE sonrasi (Ts) Grup E’de 3 (%]15), Grup M’de 5 (%25) ve Grup
K’da 5 (%25) hastada hipertansiyon goriildii (Sekil 13).

ETE Sonrasi (T3) Hipertansiyon Oranlan

Hasta (%)

Grup E Grup M Grup K

Gruplar|

‘I Hipertansiyon Var

Sekil 13. Gruplarin ETE (T3) Sonrasi1 Hipertansiyon Oranlari
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Donemsel olarak ekstiibasyon sonrasi (Tg) Grup E’de 1 (%5), Grup M’de 1 (%5) ve
Grup K’da 3 (%15) hastada hipertansiyon goriildii (Sekil 14).

Ekstiibasyon Sonrasi (T9) Hipertansiyon Oranlan

Hasta (%)
4]
(e

Grup E Grup M Grup K

Gruplar

@ Hipertansiyon Var‘

Sekil 14. Gruplarin Ekstiibasyon Sonrasi (Ty) Hipertansiyon Oranlar

C. Bradikardi:

Operasyon siiresince (Ts) bradikardi gelisiminin varligi Grup M’de diger iki grup ile
karsilastirildiginda anlamli bulundu (p=0,043). Diger takip donemlerinde bradikardi
gelisimine iliskin parametrelerinin dagilimlar1 agisindan gruplar arasinda anlamli bir
farklilik saptanmadi. Donemsel olarak hastalarin pron pozisyonda kaldigi dénemler olan
pron pozisyona gecis (T4), cilt insizyonu (Ts) ve operasyon donemi boyunca (T¢), Grup
E’de 4 (%20), Grup M’de 6 (%30), Grup K’da 1 (%5) hastada bradikardi goézlendi
(Sekil 15).
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Pron Pozisyon Doneminde (T4, Ts, Té) Bradikardi
Gelisimi Sikhiklan

Hasta (%)

Grup E Grup M Grup K

[ Bradikardi Var Gruplar

Sekil 15. Gruplarin Pron Pozisyon Doneminde (T4, Ts, T¢) Bradikardi Gelisimi
Sikhiklar:

D. Tasikardi:
Bolus ila¢ uygulama sonrasi (T) tasikardi gelisimi agisindan Grup M’deki tasikardi
varlig1 diger iki grup ile karsilastirildiginda anlamli bulundu (p=0,0001) (Sekil 16).

fla¢c Uygulama Sonrasi (T1) Tasikardi Sikhg
100

Hata (%)

Grup E Grup M Grup K

@ Tasikardi Var Gruplar

Sekil 16. Gruplarin ila¢ Uygulama Sonrasi (T;) Donemde Tasikardi Sikhg

*: Grup M’deki tasikardi diger iki grup ile karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark var (p=0,0001).

Benzer sekilde Grup K’daki ETE sonrasi (Ts) tagikardi gelisimi varlig1 diger iki grup
ile karsilastirildiginda anlamli bulundu (p=0,004) (Sekil 17). Diger takip donemlerinde
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tagikardi gelisimine iliskin parametrelerinin dagilimlar1 agisindan gruplar arasinda anlamli

bir farklilik saptanmadi (p>0,05).

Gruplann ETE Sonrasi (T3) Tasikardi Sikhg:

Hasta (%)

Grup E Grup M Grup K

@ Tasikardi Var|

Sekil 17. Gruplarin ETE (T3) Sonras1 Donemde Tasikardi Sikhgi

Gruplar

*: Grup E ve Grup M ile kiyaslandiginda yan etki olarak tasikardi Grup K’da daha
fazla hastada goriildii ve bu istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,004).

E. Aritmi, Titreme, Desatiirasyon ve Bulanti/Kusma Gelisimi:

Gruplar arasinda aritmi, titreme, desatiirasyon ve bulanti/kusma gelisimi a¢isindan
anlamli bir farklilik saptanmadi (p>0,05).

Takip edilen yan etki dagilimlarindan, aritmi; Laringoskopi/ETE sonrasi Grup K’da
1 (%5) hastada, titreme; derlenme odasinda Grup E’de 1 (%5) hastada, desatiirasyon;
ekstlibasyon sonrasi Grup K’da 1 (%5) hastada, bulanti/kusma ise ekstiibasyon sonrasi ve
derlenme odasinda Grup E’de 2 (%10) ve Grup K’da 3 (%15) hastada goézlemlendi.

Yan Etkilerin Genel Olarak Degerlendirmesi

Tiim donemler gozoniine alindiginda hastalarin takip alinan donemlerdeki yan etki

dagilimlar1 Tablo 5.’te gosterildi.



Tablo 5. Yan Etkilerin Gruplara Gore Dagilimi
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Yan etki

Hipotansiyon
Hipertansiyon
Bradikardi
Tagsikardi
Aritmi
Titreme
Desatiirasyon
Bulanti/kusma

Grup E Grup M Grup K

(n=20) (n=20) (n=20)
n % n Y% n Y%
5 25,0 4 20,0 2 10,0
4 20,0 6 30,0 9 45,0
4 20,0 6 30,0 1 5,0
5 25,0 11 55,0 15 75,0
0 0,0 0 0,0 1 5,0
1 5,0 0 0,0 0 0,0
0 0,0 0 0,0 1 5,0
2 10,0 0 0,0 2 10,0




5. TARTISMA

Lomber disk cerrahisi, peroperatif donemde oOzellikle de cerrahinin kritik
asamalarinda (laringoskopi, entiibasyon, cerrahi insizyon, ekstiibasyon ve pron pozisyon)
ciddi hemodinamik degisikliklerle siklikla komplike olabilmektedir.

Gilintimiizde anestezi pratiginde ideal anestezik ajan arayist devam etmekle birlikte
ideal anestezik yaklasim, farkli anestezik ajanlarin kombinasyon seklinde kullanildig:
dengeli anestezi yaklagimi ile saglanmaya calisilmaktadir. Bu sayede sinerjik etki ile yan
etkiler azaltilabilmektedir. Inhalasyon anesteziklerine kisa etki siireli opioidlerin eklenmesi
dengeli anestezide biiylik bir adim olmakla beraber; halen hizli derlenme saglayan,
Ozellikle miyokardin korunmasina olumlu etkisi olan ve postoperatif analjeziyi olumlu
etkileyen adjuvanlarin arastirilmasina devam edilmektedir (71).

Laringoskopi ve entiibasyonun fizyopatolojik etkileri zararli sonuglara neden olabilir.
Saglikl kisilerde kolaylikla tolere edilebilen bu degisiklikler, serebrovaskiiler hastaligi ve
iskemik kardiyak degisiklikleri olan hastalar i¢in biiyiik risk olusturmaktadir (31).

Laringoskopi ve entiibasyona hemodinamik cevaplarin énlenmesi i¢in farkli anestezi
yontemleri ve standart anestezi indiiksiyonuna eklenen ¢esitli adjuvanlar kullanilmaktadir.
Secilecek olan ila¢ veya teknik; cerrahinin siiresi, tipi, hastanin tibbi durumu ve kisisel
tercihlerini i¢eren birgok faktore baglidir (72).

Hemodinamik cevabin azaltilmasi ve 6nlenmesi amaciyla gliniimiizde siklikla, opioid
analjezikler, lokal anestezikler (lidokain), vazodilatator ajanlar (nitrogliserin, sodyum
nitroprussid), kalsiyum kanal blokerleri, NMDA reseptor blokerleri (magnezyum), [3
blokerler (esmolol), ganglion blokerleri ve a, blokerler kullanilmaktadir (26,29,30).

Esmolol, hizli etki baglangic1 ve kisa etki siiresine sahip kardiyoselektif bir beta
bloker ajandir. Esmololiin, bolus veya siirekli infiizyonla kullanimi doza bagli olarak
laringoskopi, endotrakeal entiibasyon ve ekstiibasyon gibi asamalarda kardiyovaskiiler

yanitlart baskilamaktadir (20).
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Peroperatif donemde ortaya g¢ikan stres yanitin baskilanmasinda ve postoperatif
donemde hemodinamik kontroliin saglanmasinda esmololiin etkinligi ve giivenilirligi farkli
calismalarda gdsterilmistir (6).

Figueredo’nun yaptigi genis kapsamli bir metaanalizde, esmololiin en efektif
uygulama seklinin 500 pg/kg/dk yiikleme dozunun 4 dakika i¢inde verilmesinden sonra
idame olarak 200-300 pg/kg/dk hizda devam edilmesi oldugu sonucuna ulasilmistir.
Laringoskopi oncesi indiiksiyon ajanlariyla kombine edildiginde, esmolol ile doza bagimli
hipotansiyon ve bradikardi riski oldugu bildirilmistir (6) .

Ebert ve ark., esmolol ve fentanilin endotrakeal entiibasyona karsi hemodinamik
etkilerini inceledikleri ¢alismalarinda, esmololii 500 pgr/kg/dk; 6 dak. ylikleme dozunu
takiben 300 pkg/dk; 9 dk inflizyon ve fentanili 0,8 pgr/kg/dk; 10 dk infiizyon dozunda
kullanmiglar. Esmololiin laringotrakeal entiibasyon sonrast KAH ve SKB artiglarim
hafiflettigi ancak engellemedigi, SKB, DKB ve OAB fizerindeki etkilerinin plasebodan
fazla olmakla birlikte, aralarinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadigini belirtmislerdir.
Bu calismada esmololiin KAH artislarin1 diistirmede istatistiksel olarak anlamli basarisi
olmadig1 gdzlenmistir. Esmololiin KAH ve SKB’n1 plaseboya gore azaltirken DKB’n1
korudugu gozlenmis. Sonug¢ olarak laringotrakeal entiibasyona hemodimanik yaniti
DKB’m1 koruyarak engelleyebilmek i¢in esmolole diisiik doz fentanil eklenmesini
onermislerdir (73).

Bizim ¢alismamizda Ebert ve ark.’nin ¢alismasinda uygulanan esmolol bolus (500
pgr/kg/dk) ve infiizyon (300 pkg/dk; 9 dk) sekli ile benzer olup, ¢alismamizda farkli olarak
esmolole diisiik doz fentanil ekleyerek laringotrakeal entiibasyon sonras1t KAH ve SKB
artiglarin1 engellenebildigi goriildii.

Ebert ve ark. baska bir ¢aligmada entiibasyondan 2 dakika énce 100 mg ve 200 mg
esmololii bolus dozlarda kullanmislar ve kontrol grubuna gore tasikardi ve hipertansiyonu
baskilamada her iki esmolol dozunun da yeterli oldugunu bildirmislerdir (74).

Sharma ve ark. tedavi edilmis 45 hipertansif hasta lizerinde yaptiklar1 bir ¢alismada
entiibasyondan once linci gruba 100 mg esmolol, 2inci gruba 200 mg esmolol, 3iincii
gruba da normal salin bolus verilerek entiibasyona hemodinamik yanitlar karsilastirilmistir.
Plasebo grubunda entiibasyon sonrast hemodinamik yanitin belirgin sekilde arttigi

gozlenmistir. Sonugta yan etkiler de goz oniine alindiginda esmololiin 100 mg dozunda
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kullanildiginda tedavi edilmis hipertansif hastalarda entiibasyona hemodinamik yanit
kontroliinde yan etki olusturmaksizin etkin oldugunu gostermislerdir (59).

(Calismamizda Sharma ve Ebert’in arkadaslar ile yaptiklari calismalardan farkl
olarak hastalarin viicut agirliklartyla orantili dozlar kullandik.

Wang L ve ark. 20 merkezde 1830 hasta iizerinde yapmis olduklar1 ¢aligmada
hastalar1 3 gruba ayirmislar, indiiksiyondan 6nce linci gruba 1 mg/kg esmolol, 2inci gruba
2 mg/kg esmolol, 3iincli gruba ise salin vermisler. Salin verilen grupta anestezi
indiiksiyonu ve entiibasyon sonrast KAH ve OAB degerlerinin esmolol uygulanan gruplara
gore belirgin olarak daha yiiksek oldugunu gdstermislerdir. Entiibasyon sonrasi tasikardi
insidanst salin grubunda esmolol gruplarima goére daha yiliksek seyretmis, esmolol
gruplarinda hipotansiyon ve bradikardinin plaseboya gore daha fazla oldugu ancak
tedaviye gerek olmaksizin diizeldigi, sonug olarak 1 mg/kg ve 2 mg/kg esmololiin trakeal
entiibasyona hemodinamik yanit1 engellemede etkili ve giivenli oldugu gosterilmistir (75).

Sheppard ve ark. kardiyak olmayan cerrahiye hazirlanan 45 hasta iizerinde yapmis
olduklar1 ¢caligmada, entlibasyondan 6nce hastalara 100 mg veya 200 mg esmololii iv bolus
olarak vermisler ve bunlar1 plasebo grubu ile karsilastirmislardir. Esmolol kullanilan
gruplarda kalp atim hizi ve kan basinci degerlerinin plasebo grubuna gore anlamli derecede
diisiik oldugunu, esmololiin trakeal entiibasyonun hemodinamik etkilerini kontrol altina
almada 100 mg ve 200 mg dozunda etkili oldugunu gostermislerdir. Ancak esmololiin 200
mg iv bolus olarak kullanildig1 grupta hipotansiyona neden oldugunu gostermislerdir (76).

Biz c¢aligmamizda bolus esmolol uygulama sonrasinda standart anestezi
indiiksiyonunda opioid olarak fentanil kullandik. Lomber disk cerrahisinde pron pozisyona
bagli hemodinamik degisiklikler ve laringoskopi-entiibasyona bagli hemodinamik
degisiklikler bir biitiin olarak degerlendirildiginde entiibasyon sonrasi linci dakika (Ts.)),
pron pozisyon sonrast 1 inci dakika (T4.;), cilt insizyonu sonrasi 1 inci dakika (Ts.;) ve
ekstiibasyon sonrasi 1 inci dakika (Ty.;) donemlerinde OAB degerleri agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlemlemedik. Esmolol grubunda sadece
entiibasyon sonrast 1 inci dakika (Ts.;) doneminde OAB degeri operasyon Oncesi bazal
degerden daha yiiksekti ve bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli degildi. Indiiksiyon
sonrast linci ve Sinci dakika (T.;, Tz.s) ve supin pozisyon (Ts) donemlerinde gruplar
arasinda OAB degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulundu. Bu fark

magnezyum grubunda OAB degerinin diger iki gruptan daha diisiik olmasindan
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kaynaklanmistir. Ayrica esmolol grubunda operasyon oncesi bazal OAB degerinden
entlibasyon sonrast 1 inci dakika (T5.;) donemi hari¢ takip alinan tiim donemlerde daha
diisiik bulunmus, bu diisiikliik sadece cilt insizyonu sonrasi 1 inci dakika (Ts.;) doneminde
istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Bu agidan ¢alismamiz hemodinamik stabiliteyi
saglama acisindan Wang L ve Sheppard’in ¢alismalari ile uyumlu olup, farkli olarak
hipotansiyon ve bradikardi gelisimini magnezyum uyguladiimiz grupta daha fazla
gbzlemledik. Bunun sebebi magnezyumun hem katekolamin salinimini inhibe edici
etkisine hem de vazodilatator etkisine bagl olabilir.

Thomas ve ark. yaptiklar1 bir ¢calismada farkli esmolol dozlarinin entiibasyona bagli
gelisen hipertansiyon, kalp atim hizi, atim voliimii, kardiyak output, total periferik
rezistans ve plazma norepinefrin seviyesindeki degisikliklere olan etkilerine bakmuslar.
Sistolik arter basincindaki artis1 engelleme bakimindan farkli esmolol dozlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark gézlememislerdir. Kalp atim hizin1 azaltmada esmolol 200
mg grubu, esmolol 100 mg ve plasebo grubundan daha etkili bulunmustur. Atim voliimii,
kardiyak output, total periferik diren¢ ve plazma norepinefrin seviyeleri arasinda 3 grup
arasinda istatistiksel 6nemli bir fark bulunmamustir (77).

Bensky ve ark. esmololii 0,2 mg/kg (grup I) ve 0,4 mg/kg (grup 1) dozlarinda bolus
olarak uygulamis, laringoskopi ve entiibasyona hemodinamik yanit1 plasebo (grup III) ile
karsilagtirmiglar ve tiim gruplarda anestezi indiiksiyonunda analjezik olarak fentanil
kullanmiglar. Sonugta esmololiin 0,2 mg/kg ve 0,4 mg/kg bolus dozlarinin laringoskopi ve
entiibasyonu takiben kalp hizindaki artiglar1 baskilamada yeterli oldugu sonucu
varmiglardir (78).

Chia ve ark. histerektomi operasyonu gecirecek 100 hastada yaptiklar1 bir caligmada
bir gruba 0,5 mg/kg yiikleme dozunda esmolol vermisler, insizyon bitene kadar da 50 pg
/kg/dk inflizyon yapmuslar, diger gruba ise esdeger voliimde salin uygulamislardir.
Anestezi siiresince (trakeal entiibasyon, cilt insizyonu ve ekstiibasyon) esmolol grubundaki
hastalarin kalp hiz1 ve kan basincinda daha az bir yiikselme goriilmiistiir. Caligmanin
sonucunda genel anestezi sirasinda esmolol kullaniminin intraoperatif inhalasyon ajani ve
fentanil tiiketimini azaltti§1, hemodinamik yanitlar1 engelledigi ve postoperatif donemde
analjezik tiiketimini azalttig1 sonucuna varilmstir (79).

Biz caligmamizda, ii¢ grubun KAH degisimleri bir biitiin olarak incelendiginde,

sadece bolus esmolol uygulama sonrasindaki dénemlerde (T; ve T,;) gruplar arasinda
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istatistiksel olarak anlamli fark gézlemledik. Bu fark esmolol grubunda bolus uygulama
sonrasinda ortalama KAH degerlerinin magnezyum ve kontrol grubuna gore daha fazla
diisiis olmasindan kaynaklanmistir. Takip alinan diger donemlerde KAH acisindan {i¢ grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlemlemedik. Esmolol grubunda KAH
degisimleri grup i¢inde karsilastirildiginda sadece entiibasyon sonrasi 1 inci dakikada (Ts.)
ortalama KAH degerini operasyon Oncesi bazal degerden yiiksek bulduk ancak bu
yiikseklik istatistiksel olarak anlamli degildi. Operasyon siiresince laringoskopi,
entiibasyon, pron pozisyon, cilt insizyonu ve ekstiibasyon gibi hemodinamik instabilitenin
olabilecegi donemler dikkate alindiginda calismamizda bu donemlerde (Ts.;, Ts.1, Ts.1, To.1 )
hemodinamik olarak stabilite saglanmistir. Biz calismamizda Bensky ve ark.’nin ¢aligmasi
gibi tim gruplarda anestezi indiiksiyonunda analjezik olarak fentanil kullandik ancak,
farklr olarak esmololiin bolus dozuna ilave olarak Chia ve ark. gibi 50 pg /kg/dk inflizyon
uyguladik ve sonrasinda hemodinamik yanitlar1 engelledigini gozlemledik.

Uzun yillardir preeklamptik hastalarda ndbet proflaksisinde ve kardiyolojide
antiaritmik ajan olarak kullanilan magnezyumun deney hayvanlarinda SSS’de depresan
etkinlik olusturdugu gosterilmistir. NMDA reseptdr antagonisti olmasit ve hipotansif
Ozelliklerinin gdsterilmesi magnezyumun anestezi uygulamalarinda adjuvan olarak
kullanilmas1 sonucunu dogurmustur.

Durmus ve ark. elektif cerrahi planlanan ASA I-II risk grubundan 60 hasta iizerinde
yaptiklar1 plasebo kontrollii ¢alismalarinda MgSO4’1 linci gruba 30 mg/kg bolus ve 10
mg/kg inflizyon, 2inci gruba 50 mg/kg bolus ve 10 mg/kg inflizyon, 3iincii gruba ise salin
vermislerdir. Bu ¢alismalarinda entiibasyon ve cerrahi insizyon esnasindaki tasikardi ve
hipertansiyonun MgSO4 gruplarinda salin grubuna gore kontrol altina alindigim
gbzlemlemislerdir (80).

Kelsaka ve ark. laringoskopi ve trakeal entiibasyona yanit olarak gelisen kan basinct
ve kalp atim hiz1 artisinin 6nlenmesinde120 eriskin olguyu rastgele 30’ar kisilik dort gruba
ayirmislar. Laringoskopiden 2 dakika once uyguladiklart 1,5 mg/kg lidokain, 50 mg/kg
MgSO, ve 2 pg/kg fentanilin etkinliklerini plasebo ile karsilastirmiglardir. Caligmalarinda
OAB, SKB, DKB degerleri ¢alisma ilaci verildikten sonra her dort grupta da indiiksiyon
oncesi degere gore diismiis, entilbbasyondan 1 dakika sonra baslangic degerlerine donmiis

ve 3iincii ve Sinci dakika degerlerini ise indiiksiyon Oncesi degerlerden diisiik bulmuslar
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ayrica magnezyum ve kontrol gruplarinda ila¢ uygulama sonrast KAH’inda artis
gozlemlemislerdir (81).

Montazeri ve ark. elektif cerrahi planlanan 15-50 yas arasi 120 hasta {izerinde
yaptiklar1 bir ¢aligmada hastalar1 randomize 6 gruba ayirarak ilk 5 gruba farkli dozlarda
MgSO, (10, 20, 30, 40, 50 mg/kg), 6inc1 gruba ise lidokain (1.5 mg/kg) vermislerdir.
Magnezyumun farkli dozlar1 ile lidokaini entiibasyona karst hemodinamik yanitlarin
baskilanmasi amaciyla karsilastirdiklar1 ¢aligmalarinda sonug olarak; Entiibasyon sonrasi
linci, 3iincl ve Sinci dakikalarda KAH ve OAB degerlerini kaydetmisler, magnezyum
verilen gruplarda KAH ve OAB degerleri agisindan anlamli farklilik goriilmezken
magnezyum gruplari ve lidokain grubu karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
farklilik gbzlemlemisler ve lidokainden daha iyi oldugu sonucuna varilmistir. Daha az yan
etkiyle entlibasyona hemodinamik yanit1 kontrolde en etkin doz olarak magnezyumun 30
mg/kg dozu oldugunu gézlemlemisler (10). Bizim ¢alismamizda magnezyumu bolus (30
mg/kg) sonrasi infiizyon (10 mg/kg/saat) seklinde uyguladik. Entiibasyona hemodinamik
yanitta yan etki gelisimi agisindan Montazeri’nin ¢aligmasi ile uyumlu bulduk (10).

Yapilan calismalarda magnezyumun indiiksiyon oncesi 30-60 mg/kg dozlarinda
bolus ve intraoperatif donemde 8-20 mg/kg/saat dozlarinda inflizyon seklinde verilmesi ile
daha 1yi bir hemodinamik stabilite sagladigi, perioperatif donemde anestezik, analjezik ve
noromuskiiler bloker ihtiyacini azalttig1 ve daha konforlu bir derlenme doénemi sagladigi
gosterilmistir (10). Biz calismamizda magnezyumu literatiirle uyumlu bolus ve infiizyon
seklinde uyguladik ve bu dozlarda literatiirle uyumlu sonuglar aldik.

Van den Berg ve ark. yaptiklarnn bir calismada laringoskopi ve entiibasyona
hemodinamik yanit1 6nlemek amaciyla dort gruba ayirdiklar: hastalara, esmolol 4 mg/kg,
MgSO, 40 mg/kg, lidokain 1,5 mg/kg ve gliseriltrinitrati 7,5 mg/kg doz da vermislerdir.
Sonugcta; indiiksiyonda uygulanan bu ilaglardan sadece esmololiin endotrakeal entiibasyona
hemodinamik yaniti engellemede hem KAH, hem de arteriyel basingtaki ylikselmeleri
onledigi, MgSO,4’ 1n ise bu dozda yetersiz kaldig1 sonucuna varmislardir. Ancak cerrahi
donem ve ekstlibasyonda belirgin bir kardiyovaskiiler etkileri gosterilememistir (30) .

Kumar ve ark. yaptiklar1 calismada entiibasyon oOncesi dort gruba ayirdiklar
hastalara standart protokolle saline, esmolol 2 mg/kg, diltizem 0,2 mg/kg, MgSO, 60
mg/kg bolus uygulama seklinde vermisler. Sonugta MgSO4’1in entiibasyon sonrasi

tasikardiye yol ac¢tifi ve kan basincindaki yilikselmeyi baskilamada etkisinin yetersiz
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oldugu, esmololiin ise entiibasyon sonrasi KAH ve kan basincindaki yiikselmeyi
baskilamakla beraber kan basincindaki yiikselmeyi 6nleyemedigini gostermislerdir (9).

Calismamizda Van den Berg ve Kumar’in calismasindan farkli olarak, ¢alisma
ilaglarin1 bolus sonrasi operasyon bitimine kadar infiizyon seklinde uyguladik. Sonugta bu
uygulama sekli ile tiim donemlerde KAH ve kan basincindaki yilikselmeyi baskilamada
etkili oldugunu gézlemledik.

Calismamizda magnezyum grubunda takip alinan tiim dénemlerde OAB degerleri
sadece entiibasyon sonrast 1 inci dakika (T3.;) operasyon oncesi bazal OAB degerinden
yiiksek bulunmustur ancak bu yiikseklik istatistiksel olarak anlamli degildi. MgSO,’1n
intraven0z bolus uygulamasi sonrasinda siklikla meydana gelen irritasyon ve agri
nedeniyle kalp hizinda artig goriilebilmektedir (82). Ayrica magnezyumun vagus araciligi
ile asetilkolin salinimini inhibe etmesi de tasikardi olusumuna katkida bulunmaktadir (83).

Calismamizda ortalama KAH degerleri bolus magnezyum uygulamasi sonrasi (T;) ve
indiiksiyon sonrasi 1 inci ile 3 ilincii dakikada (T».;, T».3) operasyon Oncesi bazal ortalama
KAH degerinden istatistiksel olarak anlamli olmayan diizeyde yiiksek bulunmustur. Bu
acidan KAH ile ilgili bulgularimiz Kelsaka ve ark.’nin ¢alismasi gibi literatiirle
uyusmaktadir. Magnezyum kan basinci artisinin yasanabilecegi entiibasyon, pron
pozisyon, cilt insizyonu ve ekstiibasyon sonrasi linci dakika (Ts.;, Tay, Ts., To.r)
donemlerinde kan basinci artiglarin1 baskilamada yeterli olmustur. Calismamiz bu agidan
Montazeri ve Durmus’un ¢alismalartyla uyumlu bulunmustur (10,80).

Trakeal ekstlibasyon da entlibasyon gibi hemodinamik degisikliklerin siklikla oldugu
bir donemdir. Bu degisikliklerin katekolamin seviyelerindeki artisa bagli oldugu
distintilmektedir (84,85).

Wang ve ark. 5 grup hasta iizerinde esmololiin farkli dozlarinin ekstiibasyona bagh
hemodinamik yanit tizerine etkilerini inceledikleri ¢alismalarinda ekstiibasyondan 2 dakika
once salin, 0,5 mg/kg esmolol, 1 mg/kg esmolol, 1,5 mg/kg esmolol ve 2,0 mg/kg esmolol
vermisler. Sonugta ekstiibasyona bagli hemodinamik yanitin 6nlenmesinde 1,5 ve 2,0
mg/kg’lik esmolol dozlarinin etkili oldugu sonucuna varmislardir (86).

Fuhrman ve ark. esmolol ve alfentanilin ekstiilbasyon ve anesteziden uyanma
esnasinda olusan KAH ve SKB iizerindeki etkilerini inceledikleri ¢alismalarinda, birinci
gruba salin inflizyonu sonrasi salin bolus, ikinci gruba salin inflizyonu sonrast 5 pg/kg

bolus alfentanil ve tigiincii gruba da 300 pg/kg/dk esmolol infiizyonu sonrast 500 pg/kg
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bolus esmolol vermislerdir. Esmolol grubunda anesteziden uyanma ve ekstiibasyonda
olusan kalp hiz1 ve sistolik kan basinci degisimleri kontrol altina alinmistir. Sonug olarak
ekstlibasyon sonrast hemodinamik yanitin kontroliinde 300 pg/kg/dk esmolol infiizyonu
sonras1 500 pg/kg bolusun etkili oldugunu gostermislerdir (87).

Keskin ve ark. indliksiyon sonrasi esmolol (500 wkgl dk.’da bolus ve sonrasinda 200
wkg 4 dk.’da inflizyon seklinde) ve lidokainin (1.5 mg/kgl dk.’da bolus sonrasinda SF 4
dk.’da inflizyon seklinde) laringoskopi, entiibasyon ve ekstiibasyona bagli hemodinamik
degisiklikler iizerine etkilerini inceledikleri ¢alismalarinda, her iki ilacin da entiibasyonda
olusan hemodinamik yanitlar1 baskiladigi ancak ekstiibasyonda olusan hemodinamik
yanitlar1 baskilayamadigi sonucuna varmiglardir (20).

(Calismamizda ekstiibasyon sonrasi hemodinamik degisimler dikkate alindiginda
ekstiibasyon sonras1 linci ve Sinci dakikalarda (To.j, To.s) OAB degerlerinin magnezyum
grubunda, esmolol ve kontrol grubundan daha diisiik oldugu ancak gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark olmadigini goézlemledik. To.; ve To.s donemlerinde ortalama
KAH degerleri kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli olmayan oranda diisiik
bulunmustur. Her iki donemde de KAH degisimleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark goriilmemistir. Hem esmolol hem de magnezyum grubunda
ekstiibasyona karsi olusan hemodinamik yanit baskilanmis ve calismamiz bu agidan
Fuhrman, Wang ve Keskin’nin calismalariyla uyumlu bulunmustur. Ancak ¢alismamiz
uygulama ilaclarinin doz ve uygulama yontemi agisindan uyumlu degildi.

Genel anestezide pron pozisyonunun hemodinamik etkileri ile ilgili sinirli sayida
calisma vardir (88). Genel anestezi altinda pron pozisyon, kan basincinda azalma gibi
hemodinamik etkilere yol acar. Saglikli bireylerde pron pozisyonda kardiyak output
degerlerinde azalma oldugu gosterilmistir (89).

Odeberg-Wernerman ve ark. ASA (I) smifindan 7 hastada yaptiklar1 ¢alismada
indiiksiyonla ve prone pozisyon verilmesiyle kalp hizinin degismedigini gostermislerdir.
Biz calismamizda ii¢ grupta da pron pozisyona dondiikten sonra cerrahi insizyonun
basladigi donemde (Ts.;) SKB, DKB, OAB ve KAH degerlerini baslangic degerlerine (Ty)
gore istatistiksel olarak anlamli ve diisiik bulduk. Prone donemdeki bu farkin anestezinin
yeterli derinlige ulasmis olmasi ve hemodinaminin uygulanan calisma ilaglarindan ¢ok

fazla etkilenmemis olmasina bagliyoruz (90).
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Calismamizda her ii¢ grubun pron pozisyon sonrasi (T4, T4.3) 1 inci ve 3 iincii
dakikalarda kaydedilen OAB ve KAH degerleri incelendiginde her ii¢ grupta da OAB
degerleri operasyon dnce bazal OAB degerlerinden diisiik bulunmus, ancak bu diisiisler
istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Her iki 6l¢iim donemindeki KAH degisimleri
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli olmayan operasyon dncesi bazal degerden daha
diisiik KAH degerleri ol¢iilmiistiir. Gruplar arasi karsilagtirmada ise {i¢ grup arasinda OAB
ve KAH acisindan istatistiksel olarak anlamli fark gézlemlemedik. Dolayisiyla kontrol
grubuyla kiyaslandiginda esmolol ve magnezyumun standart anestezi indiiksiyonu ve
sonrasindaki pron pozisyonun olusturdugu etkilere ek hemodinamik etki olusturmadigi
kanaatindeyiz.

Esmolol ve magnezyum ile yapilan calismalarda; hipertansiyon, hipotansiyon,
tasikardi ve bradikardi i¢in limit degerler farklilik gostermekte ve sonug olarakta yan etki
goriilme siklig1 degisebilmektedir.

Esmolol kisa etki siireli kardiyoselektif bir beta bloker ajan olmakla beraber en
Oonemli yan etkilerinden birisi doza bagimli bradikardidir (50). Yiiksek dozlarda (2,5-3
mg/kg) saglikli bireylerde kardiyak indeks ve ejeksiyon fraksiyonunu diisiiriir (91).

Magnezyum, kalsiyum antagonizmasi ile miyokardiyal kasilma giicliniin azalmasi
nedeniyle bradikardiye neden olabilir (67). Bununla beraber, invivo ortamda magnezyum
ile vagal asetilkolin saliniminin inhibisyonu ile siklikla hafif bir tagikardi ortaya ¢ikabilir.

Kendi limit degerlerimiz dogrultusunda kaydettigimiz yan etkilere bakildiginda,
bizim caligmamizda bradikardi sinirmi 50 atim/dk  aldigimiz ¢aligmamizda esmolol
grubunda pron pozisyonda 2 (%10) ve cilt insizyonu sonras1 donemde de 2 (%10) hastada
bradikardi gozlemledik. Esmolol grubunda toplam 4 (%20) hastada bradikardi gérmiis
olmamizi ilaci yiiksek dozlarda kullanmamis olmamiza bagladik.

Cilt insizyonu sonrast ve operasyon doneminde esmolol grubunda 2 (%10),
magnezyum grubunda 6 (%30), kontrol grubunda 1 (%5) hastada bradikardi gozlemledik.
Operasyon doneminde sadece magnezyum grubunda bradikardi goriildii ve gruplar
arasinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamliydi.

[la¢ uygulama sonras1 ddSnemde magnezyum grubunda 9 (%45), kontrol grubunda 1
(%5) hastada tasikardi gozlemlendi ve gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik

vardi. Magnezyum grubunda daha fazla tasikardi gérmemizin nedeni magnezyum bolusu
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esnasinda meydana gelen irritasyon ve agriya yanit olarak meydana gelen sempatik sinir
sistemi aktivasyonuna bagli olup bu sonucumuz literatiirle uyumlu idi (82).

Laringoskopi ve ETE sonrast donemde esmolol grubunda 2 (%10), magnezyum
grubunda 4 (%20) ve kontrol grubunda 12 (%60) hastada tasikardi gozlemledik. Bu
donemde gruplar arasinda tagikardi gelisimi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
vardi. Entlibasyon sonrasi donemde ortalama KAH degisimleri dikkate alindiginda
operasyon Oncesi bazal degerden daha yiliksek bulunmustu. Dolayisiyla bu donemde
esmololiin ve magnezyumun laringoskopi ve entiibasyona karst KAH n1 baskilamada
kontrole gore daha etkili oldugu sonucuna vardik. Calismamiz bu yoniiyle Wang L ve
ark.’nin entiibasyon sonrasi tasikardi insidansinin salin grubunda daha fazla goriilmiis
olmasi ile uyumlu idi.

Operasyon bitimi supin pozisyona donme sonrasi hipotansiyon gelisimi a¢isindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark vardi ve bu farklilik hipotansiyonun
sadece magnezyum grubunda 4 (%20) hastada goriilmiis olmasindan kaynaklanmaktaydi.

Laringoskopi/ETE sonras1 esmolol grubunda 3 (%]15), magnezyum grubunda 5
(%20) ve kontrol gubunda 5 (%20) hastada, ekstiibasyon sonrasi esmolol grubunda 1 (%5),
magnezyum grubunda 1 (%5) ve kontrol grubunda 3 (%15) hastada hipertansiyon
gozledik. Takip aliman donemler dikkate alindiginda hipertansiyon gelisimi agisindan
hicbir donemde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlemlemedik.

Ideal anestezik ajanin en dnemli kriterlerinden biri de erken derlenme saglamasidur.
Lumbal disk hernisi operasyonlarinda kullanilan anestezik ajanin erken derlenme
saglamasi postoperatif norolojik muayenenin en kisa zamanda yapilmasi agisindan
Oonemlidir.

Perioperatif esmolol kullaniminin daha hizli bir derlenme sagladigi, postoperatif
analjezik gereksinimini azalttig1 ve yan etkilere neden olmaksizin hastanede kalig siiresini
kisalttigi soylenmistir (92). Magnezyumun intravendz uygulamadan sonra plazma
yarillanma Oomrii 5-10 dakika olarak bildirilmis ve derlenme siiresine yavaslatici etkisi
bulunmaktadir (8). Altan ve ark. ise total intravendz anestezide hastalara indiiksiyon dncesi
30 mg/kg bolus ve operasyon siiresince 10 mg/kg/saat MgSO;, inflizyonu uygulayarak,
propofol tiiketiminin azaldigit ve entiibasyona hemodinamik yanitin baskilandigini
bulmuslardir. Ayrica, magnezyumun anesteziden uyanma ve derlenmeyi geciktirdigini

saptamiglardir (41).
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Bizim caligmamizda derlenmeye ait kriterler dikkate alindiginda ekstiibasyon
zamani, odadan ¢ikis zamani ve Aldrete Derlenme Skoru > 9 olma zamanlar1 agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklihik g6zlemlemedik. Esmolol ve
magnezyumun derlenme tiizerinde kontrol grubuyla kiyaslandiginda derlenme iizerine
olumsuz etkilerinin olmadigi sonucuna vardik. Derlenme siiresinin yavaglatilmasi
acisindan ¢alismamiz Altan ve ark.’nin yaptigi calisma ile uyumlu degildi.

Oguzhan ve ark. lumbar disk cerrahisi yapilan hastalarda; magnezyumu 30 mg/kg
bolus ve 10 mg/kg/sa inflizyon dozunda kullanmislardir. Sonucta, KAH, OAB ve sedasyon
derecelerinde fark saptamadiklarini belirtmislerdir. Magnezyum ile kontrol grubu arasinda
Aldrete Derlenme Skorlar1 agisindan fark olmadigini rapor etmislerdir (93).

Bizim calismamizda, modifiye ramsey sedasyon skoru degerleri dikkate alindiginda
sadece operasyon odasindan ¢ikis (T;9) doneminde gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik vardi. Bu farklilik magnezyum grubunda mRSS skorlarinin kontrol ve
esmolol grubuna gore daha yiiksek olarak 6l¢iilmesinden kaynaklanmistir. Calismamiz bu
sonuglarla Aldrete Derlenme Skorlar1 agisindan gruplar arasinda anlamli fark olmayisi ile
Oguzhan ve ark.’nin c¢aligmalar1 ile benzerlik gostermektedir. Ancak sedasyon skoru
acisindan Oguzhan ve ark.’nin ¢aligmalari ile uyumlu goéziikmemektedir.

Sonug olarak lomber disk hernisi cerrahisinde operasyon siiresince laringoskopi,
entiibasyon, pron pozisyon, cilt insizyonu ve ekstlibasyon donemlerinde esmolol ve
magnezyumun hemodinamik stabilite saglamada kontrol grubuna gore daha etkili oldugu,

bu uygulama protokoliiyle birbirlerine listlinliigiiniin olmadig1 sonucuna varilmistir.



6. SONUCLAR

Genel anestezi uygulamalarinda laringoskopi, entiibasyon, mekanik ventilasyon ve

ekstliibasyonun sempatoadrenerjik aktivitede yaptigir reflex artisi sonucu, katekolamin

desarj1 ile kan basinci artisi, kalp atim hizi degisiklikleri ve ¢esitli disritmiler gibi

istenmeyen hemodinamik yanitlar ortaya ¢ikmaktadir. Sonugta:

LDH operasyonunda esmolol ve MgSOs’in bolus sonrasi infiizyon seklinde
uygulamanin laringoskopi, endotrakeal entiibasyon, pron pozisyon ve ekstiibasyona
bagli hemodinamik yanitta olusabilecek degisimleri kontrol altina almada kontrol
grubuna gore daha etkili ve giivenli oldugu ancak esmolol ve magnezyumun
aralarinda anlamli fark olmadig1 gozlenmistir.

Postoperatif, operasyon odasindan ve derlenme iinitesinden ¢ikis donemlerinde
NRS agrn skorlari i¢ grupta da benzer ve 4’iin altinda olup gruplar arasinda anlamli
bir fark saptanmadi. Operasyon bitiminde her ii¢ gruba da im olarak uygulanmis
olan 75mg diklofenak sodyumun erken postoperatif donemde yeterli analjezi
sagladig diisiiniildii.

Operasyon sonrast odadan ¢ikis doneminde magnezyum grubunda Modifiye
Ramsey Sedasyon Skoru diger iki gruba gore anlamhi diizeyde yiiksek bulundu.

Ug grup arasinda ekstiibasyon ve odadan ¢ikis zamani ve Aldrete Derlenme Skoru
9 ve tlzeri olma zamani, kontrol grubunda diger gruplarla kiyaslandiginda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastir.

Peroperatif yan etki agisindan degerlendirdigimizde kontrol grubunda istatistiksel
olarak anlamli daha fazla tasikardi, magnezyum grubunda istatistiksel olarak
anlamli daha fazla hipotansiyon ve bradikardi gozlendi.

Magnezyum grubunda istatistiksel olarak anlamli olmayan daha az bulanti kusma

gozlendi.



7. OZET

SPINAL CERRAHIDE MAGNEZYUM iLE ESMOLOLUN HEMODINAMIK
ETKILER ACISINDAN KARSILASTIRILMASI

Bu calismada lomber disk hernisi cerrahisi gegiren hastalarda, esmolol ve MgSO4’1n
bolus uygulamalarinin yaninda diisiik doz infiizyon uygulamasinin olusan laringoskopi ve
ETE’da, operasyonun oOzelligi olan pron pozisyon doéneminde, ekstiibasyonda
hemodinamik kontroliin saglanmasinda, derlenme doneminde sedasyon ve postoperatif
agrinin kontroliinde etkilerinin karsilastirilmas1 amaclandi.

Bu calisma etik komite izni alindiktan sonra, klinik ileriye doniik, rastgele, plasebo
kontrollii ¢alisma olarak planlandi. Genel anestezi altinda, elektif lomber disk hernisi
operasyonu planlanmis, ASA LII risk grubundan secilen 18-65 yas aras1 60 eriskin hasta
rastgele 3 caligma grubuna ayrildi (n=20). Hastalara ii¢ farkli protokolle esmolol 0,2 mg/kg
bolus dozu ve takiben ekstiibasyon oOncesine kadar 50 pg/kg/dk infiizyonu, MgSO,4
30mg/kg bolus ve takiben 10mg/kg/saat infiizyonu ile kontrol grubuna ise esit voliimde
izotonik salin bolus ve infiizyon olarak uygulandi. Hastalarin operasyon oncesi, operasyon
siras1 ve sonrasinda takip protokoliine uygun sekilde SKB, DKB, OAB, KAH, ETCO,,
SpO,, NRS ve mRSS takibi yapildi. Ayrica olas1 yan etkiler kaydedildi.

Sonug¢ olarak, lomber disk hernisi cerrahisinde esmolol ve magnezyumun
hemodinamik stabilite saglamada kontrol grubuna gore daha etkili ve gilivenli olup
aralarinda anlaml fark gézlenmemistir.

Anahtar Kelimeler: Spinal cerrahi, esmolol, magnezyum, hemodinamik etki



8. SUMMARY

COMPARISON OF HEMODYNAMIC EFFECTS OF MAGNESIUM AND
ESMOLOL IN SPINAL SURGERY

In this study, the comparation of the hemodynamic effects of esmolol and MgSO4 by
using iv bolus injection along with their low dose infusion during laringoscopy and
endotracheal entubation, during the period of prone position which is a speciality of the
LDH operations, providing of hemodynamic control during extubation, sedation during
recovery period and pain control during postoperative period in the patients who were
operated for lomber disc hernia was aimed.

After obtaining Ethical permission, this clinical prospective randomized placebo-
controlled study was planned. Under general anaesthesia, a total of 60 adult, 18-65 years
old, ASA I and II level risk group patients were underwent elective lomber disc hernia
operation, by dividing intro three equal groups (n=20). A bolus dose of esmolol (0,2
mg/kg) along with infusion dose of esmolol (50 pg/kg/mn) and a bolus dose of MgSQO4 (30
mg/kg) along with infusion dose of MgSOs (10 pg/kg/hr) prior to extubation were
administered by two different protocols and and control group received saline and its
infusion. The preoperative, intraoperative and post operative SAP, DAP, MAP, HR,
ETCO,, SpO2, NRS and mRSS were assessed. Additionally, possible side effects were
recorded.

In conclusion, administration of esmolol and magnesium sulphate in lomber disc
hernia surgery to provide hemodynamic stability was more effective and safer than the

control group but no significant difference being detectable was found.

Key Words: Spinal surgey, esmolol, magnesium, hemodynamic effect
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10. EKLER

Ek 1: ASA

Amerikan Anestezistler Dernegi (American Society of Anesthesiologists, ASA) bir

fiziksel durum siniflamasi olup hastalarin preoperatif fiziksel durumunu siniflandirir.

ASA 1 | Normal saglikli birey (operasyon nedeni diginda sistemik hastalik yok)
ASA 2 | Hafif sistemik hastalig1 olan ancak fonksiyonel kisitlanmasi olmayan
bireyler

ASA 3 | Baz1 fonksiyon kisitlanmalarina neden olan, ortadan ciddiye varan
sistemik hastalig1 olan birey

ASA 4 | Fonksiyonel olarak gli¢siiz duruma getiren ve degismez olarak hayati
tehdit edici ciddi sistemik hastaligi olan birey

ASA 5 | 24 saat i¢inde cerrahi ile veya cerrahisiz 6lmesi beklenen birey

ASA 6 | Beyin oliimii ger¢ceklesmis organ donorii olarak kullanilacak birey

E Cerrahi islemin acil oldugu durumlarda fiziksel durumu tanimlayan ASA
degerinin sonuna eklenir

Ek 2: Glaskow Koma Skalasi (GKS): Bilin¢lilik diizeyini degerlendiren bir dlcektir.

Kategori Skor
Spontan 4
" Soz ile gz agma 3
Goz agma Agr ileggéz acma 2
Higbiri 1
So6zel emirlere uyma 6
Agriy1 lokalize etme 5
En iyi motor yamit | Ekstremite cekme 4
Dekortike fleksiyon 3
Ekstansor yanit 2
Higbiri 1
Oryante 5
En iyi sozel yamit Konfu konusma 4
Uygunsuz kelimeler 3
Anlasilmaz sesler 2
Higbiri 1
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Ek 3: Numerik Agr1 Skalas1 (NRS)

0 1 | 2 [ 3 | 4 5 | 6 7 | 8 9 | 10
Agn Hafif agr Orta sjddette Siddetli agr Daya{lllmaz
yok agri agri

0 - agrisizlik, 10 - en siddetli agr1 olmak iizere 0’ dan 10’ a kadar bir say1

Agrinin giddetini degerlendirmeye yonelik bu program hastanin agrisini sayilar ile

aciklamasini saglar. Skalalar agr1 yoklugu (0) ile baslayip, dayanilmaz agr1 (10) diizeyine

varir. Sayisal skalalar ol¢limlerde hassasiyet artigini, hastalar tarafindan agri siddeti

tanimin1 kolaylastirmasini, skorlama ve kayitta kolayligi sagladiklari, tavan ve taban

etkisini degerlendirmesinde yararli olduklar1 i¢in daha ¢ok benimsenmektedir.

Ek 4: Modifiye Ramsey Sedasyon Skalas1 (mRSS)

Skor | Durum | Ac¢iklama

1 Huzursuz, ajite hasta

2 Uyanik | Koopere, oryante, sakin hasta

3 Sadece emirlere uyan hasta

4 Uyuyan, glabellaya vurma ve yiiksek sese hemen yanit veren hasta
5 Uykuda | Uyuyan, glabellaya vurma ve yliksek sese yavas yanit veren hasta
6 Bu uyarilara yanit alinamayan hasta




Ek 5: Aldrete Derlenme Skorlamasi

Postanestezik Aldrete Derlenme Skorlamasi
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Orijinal Kriterler Uyarlanmis Kriterler Pu:a n
Deger
Renk Oksijenizasyon
Pembe Oda havasinda SpO, > %92 2
Solukluk veya koyuluk Oksijen altinda SpO, > %90 1
Siyanotik Oksijen altinda SpO; < %90 0
Solunum
Derin nefes alabiliyor ve dksiirebiliyor | Derin nefes aliyor ve serbestge dksiirliyor 2
Yiizeyel fakat yeterli solunum Dispneik, yiizeyel veya smirli solunum 1
Apne ve tikaniklik Apne 0
Dolasim
Kan basinci normalin %20’si iginde Kan basinci normalin + 20 mmHg 2
Kan basmci normalin %20-50’si iginde | Kan basinci normalin £ 20-50 mmHg 1
Kan basinci normalden > %50 saptyor | Kan basinci + 50 mmHg normalden yiiksek 0
Suur
Uyanik, alert ve oryante Tam uyanmis 2
Uyandirilabilir fakat hizla uyuyor So6zel uyaranla uyandirilabilir 1
Tepkisiz Yanitsiz 0
Aktivite
Tiim ekstremitelerini hareket ettiriyor | Aym 2
Iki ekstremitesini hareket ettiriyor Ayni 1
Hareket yok Aym 0

Ek 6: Yetiskinlerde Viicut Kitle indeksi (BMI) Siniflamasi

Viicut Agirhg (kg)/Boy (m?)

Siniflandirma | BMI kg/m?2
Diistik kilo <18,5
Normal 18,5-249
Asiri kilo 25>
Pre-obez 25-29,9

I. derece obez 30-34,9

II. derece obez 35-39,9
III. derece obez | 40 >

WHO Lancet 1998, 351.853-6
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