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1. GIRIS VE AMAC

Genel anestezi uygulamalarinda, havayolunun kontrolii, siklikla direkt laringoskopi
yardimiyla endotrakeal entiibasyon ile saglanmaktadir. Anestezi uygulamasi sirasinda
entiibasyon islemi; havayolunun ac¢ik tutulmasi, solunum eforunun azaltilmasi,
aspirasyonun Onlenmesi, anestezistin ve ekipmanin cerrahi sahadan uzaklastirilmasi ile
cerrahi rahatlik saglanmasi, resiisitasyon esnasinda havayolu kontrolii gibi faydalar saglar.
Laringoskopi, endotrakeal entiibasyon ve ameliyat sonunda ekstiibasyon sirasinda olusan
hemodinamik yanit, bu islemler sirasinda laringeal ve trakeal dokularin uyarilmasinin,
sempatik aktivitede yaptigi refleks bir artis sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Boyle bir yanit
plazma katekolamin konsantrasyonlarinda artigla tasikardi, hipertansiyon, aritmiler ve
ozellikle kalp rezervi kisitli hastalarda miyokardiyal iskemiye neden olabilir (1).

Hemodinamik yaniti baskilamak amaci ile kullanilan birkag teknik vardir (2):

. Kuvvetli bir volatil ajan ile 5-10 dakikalik siirede anestezi derinliginin arttirilmasi
. Herhangi bir opioid ajanin bolus uygulanmasi
. Intraven6z veya intratrakeal lidokain uygulanmas1

. Beta adrenerjik bloker verilmesi

1
2
3
4
5. Vazodilatatorler (nitroprussid, hidralazin)
6. Kalsiyum kanal blokerleri (nifedipin, verapamil, diltiazem)
7. Alfa adrenerjik agonistler
8. Topikal havayolu anestezisi (glossofaringeal ve superior laringeal sinir bloklar1)
Cok kisa etkili kardiyoselektif bir beta bloker olan esmolol, anestezi uygulamasinda,
entiibasyon, cerrahi uyart ve uyanma donemindeki tagikardi ve hipertansiyonun
kontroliinde etkindir. Bispektral indeks (BIS), EEG dalgalarinin analizi ile hipnoz
saglamak iizere kullanilan anestezik ilaglarin hipnotik etkilerini degerlendiren objektif bir
monitdrizasyon yontemidir.
Bu calismada, kardiyoselektif bir beta-bloker (P1-selektif) olan esmololiin

laringoskopi, endotrakeal entiibasyon ve ekstiibasyona hemodinamik yanit ve Bispektral

Indeks (BIS) iizerine etkileri arastirildi.



2. GENEL BILGILER

2.1. Genel Anestezi Uygulamasi

Genel anestezi hayati fonksiyonlarda bir degisiklik olmadan, gecici biling kayb1 ve
refleks aktivitede azalma ile karakterizedir. Biling kaybi ve reflekslerin baskilanmasi
yaninda, kas gevsemesi de genel anestezinin dnemli bir komponenti olup {i¢ii birlikte genel
anestezi ti¢liisii’nii olusturmaktadir (3).

Amerikan Anesteziyoloji Cemiyeti genel anestezi uygulama endikasyonlarint su
sekilde siralamaktadir:

¢ Genis kapsamli, uzun siireli ve 6zelligi olan cerrahi girigimler,

e Bebekler ve kiiglik ¢ocuklar,

¢ Mental bozuklugu olan hastalar,

¢ Sosyal endikasyonlar (hastanin genel anesteziyi tercih etmesi),

¢ Lokal anestezinin uygun ve yeterli olmadig1 islemler,

e [okal anesteziklere kars1 allerji anamnezi veren hastalar,

¢ Antikoagiilan tedavisi alan hastalar (3).

Viicudun agrili uyaranlara duyarsiz hale getirilmesini amacglayan genel anestezinin
yeterli derinlikte olmasi gerekir. Anestezi derinligi, uygulama siiresince klinik belirtilerin
ve cerrahi uyarinin neden oldugu yanitlarin yakindan goézlenmesi ile degerlendirilir. Bu
nedenle anestezistin anestezi derinligi ile ilgili belirtiler, bunlar1 degerlendirme yontemleri
ve anestezik ilaglarin etkinligi konusunda yeterli bilgiye sahip olmas1 gerekir (4).

Genel anestezi uygulamak i¢in intravendz, inhalasyon, intramuskiiler ve rektal olmak
lizere cesitli yollar kullanilabilir (3, 4).

Anestezi indiiksiyonu ile birlikte bilincin kaybolmasi, havayolu kontroliiniin ve
koruyucu havayolu reflekslerinin kaybina neden olur. Yeterli havayolu ac¢ikligini saglamak
ve yeterli solunumu yaptirmak, bir anestezistin temel gorevlerinden biridir. Bu amagla

anestezide en sik kullanilan temel yontemlerden biri de endotrakeal entiibasyondur.



Endotrakeal entiibasyon , trakea i¢ine Ozel kaniillerin yerlestirilmesi yoluyla havayolu
acikliginin ve devamliliginin saglanmasidir. Entiibasyon isleminin énemli hemodinamik
yanitlara, kafa i¢i ve goz i¢i basincinda artisa neden oldugu bilinmektedir (6, 7).

Genel anestezi komplikasyonlari, hipovolemi, solunum depresyonu, yetersiz

postoperatif bakim seklinde siralanabilir (5).

2.1.1. Havayolunun Onemi

Solunum sistemi; burun, agiz, farinks, larinks, trakea, bronglar, bronsioller ve
alveollerden olusan hem anatomik hem de fizyolojik bakimdan anestezi uygulamasi icin
onemli sistemlerden biridir.

Anestezik ilaclarin ¢ogunun bu yolla alinip atilmasi, hatta bazilarimin metabolize
olmasi, gerek periferik gerekse santral yolla solunumu etkilemesi, anestezi sirasinda
havayolunun kontrol altina alinmasi, solunumun yeterli bir sekilde siirdiiriilmesi icin
yapilan entiibasyon ve yapay solunum islemleri bu sistemi 6nemli kilan nedenlerin
bazilaridir (8).

Endotrakeal entiibasyonun en 6nemli endikasyonu havayolu acikliginin korunmasi,

aspirasyonun dnlenmesi, ventilasyonun devami ve gaz degisiminin saglanmasidir (9).

2.1.2. Endotrakeal Entiibasyon ve Hemodinamik Yanit

Endotrakeal entiibasyon, solunum yolunu giivenlik altina almak ve solunumu kontrol
etmek amaci ile trakea icine bir tiip yerlestirilmesidir. Laringoskoplar ve endotrakeal
tiiplerin geligmesi ile kas gevseticilerin anestezide kullanilmasi, bu alanda giiniimiize dek
stiren bir gelisme i¢inde endotrakeal anesteziyi vazgegilmez bir yontem haline getirmistir
(10).

Endotrakeal entiibasyon sonrast meydana gelen sempatik ve sempatoadrenerjik yanit
sonrasi fizyolojik degisiklikler meydana gelebilir. Bunlar ortalama olarak kalp hizinda 20
atim/dk, sistolik basingta 50 mmHg ve diastolik basingta 30 mmHg’lik artiglar olup bu
degisiklikler laringoskopi ile baglamakta, 2-3 dakika i¢inde maksimum seviyeye ulasmakta
ve 5-7 dakika sonra da laringoskopi dncesi seviyeye inmektedir. Bu fizyolojik yanitlar

disinda asirt sempatoadrenerjik aktiviteye bagli olarak olusabilen hipertansif yanit ve



tagikardi diginda; ekstrasistol, prematiir veya bigemine ventrikiiler atimlar meydana
gelebilir. Solunum yollarinda obstriiksiyon, 1kinma, dksiirme, arteriyel ve vendz basingta
artma, laringospazm ve bronkospazm direkt entiibasyona bagli ya da entiibasyonun
komplikasyonlar1 sonucu meydana gelebilir. Sonugta olusan hiperkapni ve hipoksi,
intrakranial ve intraokiiler basinci artirir. Bu etkiler iskemik kalp hastaligi, hipertansif kalp
hastalig1 ve intrakranial patolojisi olan hastalarda oldukca tehlikelidir. Entiibasyon iglemi
sirasinda intragastrik basing artmakta olup, bu durum midesi dolu olan hastalarda
aspirasyon riskini artirmaktadir (3, 11-14).

Endotrakeal entiibasyon sirasinda olusan mekanik ve agrili uyaranlar otonom sinir
sistemine ait afferent liflerle tasinirlar. Kortekse giderek postsantral girusta sonlanan
afferent lifler mezensefalon, bazal ganglionlar, hipotalamus ve talamus seviyesinde
verdikleri dallar sonucunda baz1 reaksiyonlarin meydana gelmesine sebep olurlar (15).

Laringoskopi ve entiibasyonun komplikasyonlari (16);

Yanls yerlestirme; Ozefagus entiibasyonu, endobronsiyal entiibasyon

Hava yolu travmasi; Dis hasari, dudak, dil ve mukozada laserasyon, bogaz agrisi,
mandibula ¢ikigi, retrofaringeal diseksiyon

Fizyolojik refleksler; Hipertansiyon- tagikardi, intrakraniyal hipertansiyon,
intraokiiler hipertansiyon, laringospazm

Tiipiin fonksiyonunun kétii olmasi; Kaf perforasyonu

Hava yolu travmasi; Mukozanin inflamasyonu , burun derisinin siyrilmast

Tiipiin yanhs fonksiyonu; Yanma, titkanma

Ekstiibasyonu takiben hava yolu travmasi; Odem ve darlik (glottik, subglottik
veya trakeal), ses kisiklig1 (vokal kord graniilomu veya paralizi), larinksin fonksiyon
bozuklugu ve laringeal aspirasyon

Fizyolojik refleksler; Laringospazm

Laringoskopi ve entlibasyonla olusan refleks yanitin siddetini etkileyen bazi faktorler
mevcuttur. Bunlar; anestezi derinligi ve siiresi ile hastanin yasi, diabet ve kalp hastaligi
Oykiisiidiir.

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon, larinks ve trakeanin mekanik uyarilmasina
baglh refleks sempatik bir yanit olusturarak kalp rezervi kisitli hastalarda miyokardiyal

iskemiye sebep olabilir (17,18).



Entiibasyona hemodinamik yanitin 6nlenmesinde bir¢ok yaklasim vardir (16, 19);

Bunlar refleks arki temelinde {i¢ grupta incelenebilir.

1) Periferik duyu reseptorleri ve afferent yollarin blokaju:

Duyusal ve afferent sinirlerin blokaji; topikal anestezi ya da infiltrasyon anestezisi ile
saglanabilir. Topikal %10'luk lidokain nazal olarak, %5'lik lidokain yagi da endotrakeal
tiipe stiriilerek entiibasyonda kullanilabilir. Siiperior laringeal sinir blokaji kolaylikla
uygulanabilir, 2—4 dk'lik latent periyot sonrasi, larinksin duyusal blogu saglanir (20).

2) Duyusal yollarin santral etkilerinin blokaj:

Santral sinir sistemi blokaji; morfin, fentanil, alfentanil, sufentanil, remifentanil gibi
narkotik ajanlarla ve droperidol, klonidin gibi santral etkili antihipertansiflerle saglanabilir.
Fakat en etkili yaklasim, evre III cerrahi diizeyinde yeterli ve derin genel anestezidir (12).

3) Efferent yollar ve effektor reseptorlerin blokaji:

Bu amagla kullanilan ilaglar;

I. Lidokain ( intravendz kullanimi)

II. B blokerler ( propranolol, praktolol, metoprolol, esmolol)
III. Gangliyon blokerleri (trimetafan, fentolamin)

IV. Vazodilatatorler (nitroprussid, hidralazin)

V. Kalsiyum kanal blokerleri (nifedipin, verapamil, diltizem)

VI. Opioidler (fentanil, alfentanil, remifentanil) (20,21).

2.1.3. Ekstiibasyon

Cerrahi girisim bittiginde, entiibasyona gerek kalmadiginda, solunum ve diger vital
bulgular yeterli ise ekstiibasyon yapilir. Temel olan ekstiibasyondan sonra yeterli solunum
yapabilme yetenegidir (22).

Trakeal ekstiibasyon uyanik, yiizeyel veya derin anestezi altinda yapilabilir. Yaygin
uygulama, solunumun santral kontrolii yeterli oluncaya kadar yiizeyellesmesini
beklemektir, genellikle uyanik ekstiibasyon yapilir (23).

Derin anestezi altinda ekstiibasyon ile kardiyovaskiiler sistemin uyarilmasindan
kacgimilabilir. Ancak bu yontemle {ist solunum yolunun kontrolii zorlasabilir. Ayrica gii¢

entiibasyonlu ve aspirasyon riski olan olgularda ekstiibasyona otonom cevabi onlemek



veya azaltmak igin intratrakeal veya intravendz (iv) lidokain, nitratlar, B-blokerler
kullanilabilir (24- 28).

Ekstiibasyona kardiyovaskiiler yamit: Hipertansiyon, tasikardi, disritmiler,
kardiyak arrest olusabilir. Nedeni, katekolamin desarjinin kalp hizi, miyokard
kontraktilitesi ve sistemik vaskiiler rezistansta artiga neden olmasidir. Ozellikle yiizeyel
anestezi altinda yapilan ekstiibasyonda kan basinci ve kalp atim hizi artar ve ayilma
dénemi boyunca devam eder. Bazi ¢aligmalarda ekstiibasyon nedeniyle 5-15 dakika siiren,
kan basinci ve kalp atim hizinda yaklasik %10-30 oraninda gegici bir artis saptanmigtir
(22,29).

Genelde bu degisiklikler 6nemsiz olsa da, risk altindaki hastalar1 olumsuz yonde
etkileyebilir. Hipertansiyonlu hastalarda normotansif hastalara oranla kan basinci ve kalp
atim hizinda 6nemli derecede artis olur (22).

Trakeal ekstiibasyonda olusan fizyolojik degisiklerin diizenlenmesinde pek cok
farmakolojik yaklasim gelistirilmistir. Ozellikle lokal anesteziklerden lidokain iizerinde
durulmustur. Lidokain, faringeal ve laringeal refleksleri baskilayarak daha yumusak
ekstiibasyon saglayabilir (24).

Ekstiibasyon esnasinda olusan laringospazm ve Oksiirlik lidokainle basarili bir
sekilde tedavi edilmesine ragmen, ekstiibasyon sonrasi kan basinci ve kalp atim hizinda
belirgin bir farklilik gdsterilememistir. Esmolol, ekstiibasyon sonucu olusan hemodinamik

yanitlarin azaltilmasinda 1-2 mg/kg’lik dozlarda etkili olmustur (22,30).

2.2. Anestezi Derinliginin Ol¢iimii

Prys-Roberts anesteziyi, ilaca bagli biling kaybi ile gelisen, hastanin tiim dis
uyaranlara kargi tamamen tepkisiz ve yanitsiz olma hali olarak tanimlamistir (31).

Ilerleyen donemlerde analjezi, kas gevsemesi ve otonomik aktivitenin
baskilanmasinin anestezinin birer komponenti olmadig1 ancak anestezinin durumuna gore
vazgecilemez olduklarini belirtmistir (31).

Genel anestezi sirasinda uyaniklik hali “awareness”, psikolojik travmaya neden
olabilecek diizeyde korkun¢ bir deneyim olabilir. Anestezi derinligini tayin etmede
laringoskopi, endotrakeal entiibasyon ve/veya cilt insizyonuna hemodinamik yanit baz

olarak alinmaktadir. Ilag konsantrasyonunu tayin etmede ve klinik olarak anestezi



derinligini 6lgmede EEG (elektroensefalografi) ve EEG versiyonu yontemler de
kullanilmaya baglanmis olmasina ragmen tiim bu parametrelerin 6l¢iimii bile ne yazik ki
anestezi derinligini 6lgmede pek basarili olamamistir (32).

EEG, subkortikal talamik cekirdekler tarafindan kontrol edilen kortikal elektriksel

aktiviteyi gosterir. Bu elektriksel aktivite, anestezi derinligi ile dogrudan degisim gosterir.

2.2.1. Bispektral indeks (BiS)

BIS; 6zel bir EEG parametresidir.

Genis bir aralikta anestezik uygulama altinda bir araya getirilmis 5000 saatlik EEG
sinyali ve 1500 anestezik uygulamadan elde edilen verileri kapsar. Bu olusum; EEG
verilerinin alinmasi, artefaktlarin uzaklastirilmas: ve spektral hesaplarin yapilmasini igerir
(33).

BiS; EEG sinyalinin bilesenleri arasinda akut faz etkilesmesinin derecesini
sayisallastiran bir yorum yontemidir (31, 32).

Anestezi derinligini 6lgmede kullanilacak olan ideal monitérde olmasi gereken
ozellikleri siralayacak olursak; kullanim kolayligi, kalibrasyon ihtiyaci olmamasi, yiliksek
sensitivite ve spesifiteye sahip olarak hastalarin yas, boy, cinsiyet, mevcut hastalik ve
kullanilan anestezik ilaglarin 6zelliklerinden etkilenmemesi sayilabilir (34).

BIS monitorii kortikal EEG kayitlarini kullanarak anestezik ilaglarm hipnotik
etkilerini belirlemede kullanilir (35).

BIS indeksi 0 ile 100 arasinda degisen bir sayidir ve anestezik ajan uygulamasinda
onemli klinik durumlar ile koreledir (Tablo 1). Sedasyon ve hipnoz seviyesi,
frontotemporal bdlgeye yerlestirilen bir alict yardimiyla BIS monitdriinden 0-100 arasinda
sayisal bir deger olarak izlenebilmektedir. Uyaniklik durumunda BIS 100’e¢ yakin
degerlerde iken, 0 izoelektrik EEG’yi gosterir. Sedasyon ve hipnozun derecesinin artmasi
ile BIS degeri azalir. 80 hafif sedasyonu, 60 orta hipnotik diizeyi, 40 ise derin hipnotik
diizeyi yansitmaktadir (31, 32).



Tablo 1. BiS ve Sedasyon Diizeyi Arasinda Korelasyon

BiS  Sedasyon Diizeyi
86-100 Uyanik
66-85  Yiiksek sesli uyarana cevap var
41-65  Uyaranlara minimal cevap, hatirlama olasilig: diistik
20-40  Agnli uyarana cevapsiz derin sedasyon
0-20 EEG’de supresyon

BIS degeri bir monitdrde gosterilen tek bir sayisal deger olup, bu deger 30 saniyenin
tizerindeki EEG kayitlarindan elde edilir. Bu bilgiler, ortalama her 2 ile 5 saniye arasinda
kaydedilmekte olup, bu sekilde BIS’deki gereksiz dalgalanmalar 6nlenmektedir. Aym
zamanda hipnotik durumda ani degisiklikler oldugunda BIS degeri hastadaki klinik
degisikligi 5-10 saniye sonra gosterebilmektedir (33).

Tiim elektrofizyolojik 6l¢timlerde oldugu gibi, her hastada olabilecek farkliliklardan
dolay1 BIS degeri hastanin klinik durumuna gore degerlendirilmelidir (33).

Potansiyel olarak BIS kullanimi, uyanma riskinin azalmasi, kisisel ihtiyaglara gére
hipnotik ajan verilebilmesi ve bdylece asir1 doz veya yetersiz doz verme ihtimalinin
azalmasi ile daha iyi derlenme ve derlenme siiresinin kisalmasi gibi kazanglar saglayabilir.

BIS’in Klinik Kullanimi

BIS anestezik ajanlarm Santral Sinir Sistemine (SSS) etkilerini gosteren ilk bilimsel
monitordiir. Temel olarak hipnotik ajanlarin EEG tizerindeki etkilerini 6lger. Opioidlerin
klinik bulgular iizerine (hemodinami, hareketlilik) volatil ve intravendz hipnotiklerle
sinerjistik etkilesimi EEG’ye yansiyan goriintiiden daha belirgindir. Bu nedenle diisiik
veya orta diizeyde opioid analjezi iceren bir anestezik yaninda BIS degerine gére titre
edilen bir hipnotikle (volatil anestezik, intravendz anestezik) kullanildiginda BIS daha
isabetli sonug vermektedir. Diisiik opioid dozlar1 BIS’in hipnotik ajanlarin SSS iizerindeki
farmakodinamik etkilerini isabetli sekilde yansitmasini saglamaktadir (36).

EEG, dolayis: ile BIS nérolojik hastalik, ensefalopati, serebral iskemi, hipotermi,
sedasyonun cinsi ile de degisebilir

BiS’in ii¢ temel dzelligi vardir;

1. Kortikal EEG’nin bir kismi derin yapilardaki aktiviteyi gostermektedir. Bu

komponent uyku sirasinda degismektedir.

2. BIS istatistiksel olarak elde edilmis bir l¢iimdiir.



3. BIS, beynin bir andaki elektriksel aktivitesini Slger. Belli bir ilag
konsantrasyonunu élgmez (37).

Genel anestezi esnasinda BIS kullanimi; operasyon siiresinde dengeli anestezi
sagladig icin uyanikligin Oniine gecer ve hizli ekstiibasyon, derlenme saglar. Ayrica
anestezik ajan titrasyonu ile kullanilan ajan miktarin1 azaltarak ekonomik kullanim saglar
(38). BIS kullanimi ile hastalarin geleneksel yontemlere gére daha uyanmik ve oryante

geldigi postoperatif yogun bakim iinitesinde daha hizli derlendigi tespit edilmistir (39).

2.3. Genel Anestezide Kullamlan Ajanlar

2.3.1. Sodyum Tiyopental

Anestezi uygulamasinda kullanilan tiyobarbitiiratlarda 2. karbondaki oksijen
atomunun yerine bir siilfiir (S) atomu almistir. Bu kiigiik kimyasal degisiklikler barbitiiratin
santral sinir sistemindeki etkisinin ¢abuk baslamasini ve kisa slirmesini saglar (40).
Tiyopentalin intravendz uygulamasini takiben santral sinir sistemindeki etkisinin baslangi¢
zamani, fizikokimyasal 6zellikleri ile 6zellikle yiiksek lipid eriyebilirligi ve pKA degeriyle
ilgilidir. Tiyopentalin santral etkilerinin siddeti ise dozla ilgilidir. Yiiksek doz etki siiresini
uzatabilir. Tiyopentalin 3—5 mg/kg dozda uygulanmasi1 10—-15 dakika siiren biling kayb1 ve
5-10 dakika siiren anestetik devre olusturur.

Tiyopentalin hepatik metabolizmasi yavastir, %1’den az1 degismeden idrarla atilir.
Major metabolizma yolu oksidasyondur (40).

Etki Mekanizmalari; Barbitiiratlar esas olarak retikiiler aktive edici sistemi deprese
ederler. Santral sinir sisteminde spesifik sinapslarda iki tip etki olusturur. Inhibitér
norotransmitterlerin etkilerini kolaylastirir ve arttirir,  eksitator norotransmitterlerin
iletimini baskilarlar. Ozel mekanizmalar, presinaptik transmitter saliniminin bozulmasi
ve stereoselektif olarak reseptorlerle (postsinaptik) etkilesimi kapsar.

Kardiyovaskiiler etkileri; Kalpte doza bagli olarak direkt miyokard depresyonu
olusturur. Ayn1 zamanda koroner kan akimi, kalp hizi ve miyokardin oksijen tiiketimini
artirir. Kesin sonu¢ doza bagh olarak kan basinci, kardiyak output ve stroke voliimdeki

diismedir. Tiyopental enjeksiyon hizina bagl olarak kardiyovaskiiler depresyon olusturur.
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Damarlarda direkt olarak damar diiz kas adalesini etkileyerek vazodilatasyona neden
olur. Vendz tonusu azaltir ve vendz doniiste azalmaya neden olur. Histamin salinimina
neden olur. Hipotansiyon, iirtiker, alerjik reaksiyon olusturabilirler (40).

Yan Etkileri; Barbitiiratlarin kullanilmasindan sonra derlenme uzun siirer.
Tiyopentalin %2,5 veya metoheksitalin %1 konsantrasyonda intravendz olarak enjeksiyonu
cok nadiren venoz irritasyon veya tromboza neden olur (41).

Kontrendikasyonlari; Akut intermitant porfiri ve muhtemelen hem sentezinde

yetmezlik gosteren diger porfirilerde kontrendikedir (40).

2.3.2. Sevofluran

Sevofluran renksiz, hafif eter kokusunda, non-irritan, yanic1 ve patlayict olmayan
volatil anestezik bir ajandir. Desfluran diginda diger tiim anesteziklerden daha hizli
indiiksiyon ve uyanma saglayabilmektedir. Maske ile indiiksiyon sirasinda minimal
respiratuar irritasyon olusturur. Anestezi derinliginin daha iyi kontroliinii saglar.

Kardiyovaskiiler sisteme etkileri; Sevofluran, doza bagimli olarak periferik ve
negatif inotropik etki yoluyla kardiyovaskiiler sistemi deprese eder, sistemik vaskiiler
rezistansi azaltir. Kardiyak output, atim voliimii ve yasamsal organlara kan akimini1 devam
ettirir. Sevofluranin kardiyovaskiiler sisteme etkileri birka¢ farklilik diginda desfluran ve
izoflurana benzeyip stabil hemodinamige sahiptir. Sevofluranin vazodilatatdr etkisinin,
koroner ¢alma sendromuna neden olup olmayacaginin arastirildigi ¢alismada; iskemik
miyokarddaki kollateral dolasgimin azalmadi§i sonucuna varilmistir. Esdeger
konsantrasyonda, izofluran ve desfluran gibi miyokard kontraktilitesini azaltir. Epinefrinin
neden oldugu kardiyak aritmileri potansiyalize etmez. Sevofluranin neden oldugu kan
basincindaki diisme, desfluran ve izofluran ile olusandan belirgin derecede azdir.
Sevofluranda doza baglh olarak kardiyak output, atim hacmi, sistemik ve pulmoner
vaskiiler rezistans, aort, pulmoner arter ve sol atrium basincit degismez. Kalp hiz1 ve
kardiyak output % 50 N,O ilavesi ile etkilenmez, fakat ortalama aort basinci diiger.

Sevofluran’la vazodilatasyon ve hipotansiyon gelisebilir fakat izofluran’a gore kan
basincini daha iyi korur. Koroner steal yoniinde kanit yoktur ve esdeger MAK (minimum
alveoler konsantrasyon) degerlerinde, izofluran’a benzer koroner vazodilatator 6zelliklere

sahiptir (42).



11

2.3.3. Fentanil

Fenilpiperidinin sentetik bir derivesi olan fentanilin N (1-fentanil- 4-piperidil)
propionanilid’dir. Doza bagli olarak analjezi, sedasyon, solunum baskilanmasi ve yiiksek
dozlarda suur kaybina sebep olur (47- 49). Vagal uyan ile bulanti, kusma, kabizlik ve
fiziksel bagimliliga sebep olur (43).

Eliminasyon yar1 omrii 2-4 saat arasinda degisir. Yiiksek doz fentanil uygulamasi
(75 pg/kg’a kadar) belirgin  hemodinamik stabilite saglamaktadir. Anestezi
indiiksiyonunda 7 pg/kg fentanil uygulanan hastalarda kalp hizinda hafif bir azalma
olurken ortalama arter basincinda kontrol degerlerine gore anlamli bir azalma
izlenmektedir. Yiiksek doz fentanil kullanimi minimal kardiyovaskiiler degisikliklerle
seyretmekle birlikte Ozellikle benzodiyazepinler ve diger benzeri ajanlarla beraber
kullanim1 hemodinamik stabilite saglamaktadir. Fentanilin 100 pg/kg gibi yiiksek dozlarda
kullanim1 ile cerrahiye stres yanitta rol oynayan epinefrin, kortizol, glukoz ve biiyiime
hormonunun salinimi ile olusan plazma seviyesindeki yiikselmeleri baskilanir (44).

Farmakolojik etki 90 saniyelik bir enjeksiyon periyodunun bitimine dogru 30-60
saniye ic¢inde baglar. Maksimum analjezik etki 3-6 dakika i¢inde saglanir. Solunum
baskilanmasi en fazla 5- 15 dakika arasinda goriiliir. Plazma seviyesi 1,5-1,9 ng/mL’nin
altina indiginde derlenme olusur ve yeterli spontan solunum geri doner. Tekrarlayan
dozlarda ise eliminasyon yar1 dmrii uzayacagindan derlenme siiresi uzar (46).

Solunum sistemi iizerindeki etkileri; Opioidlerin, solunumu baskilayic etkileri en
ciddi istenmeyen etkileridir (50). Doza bagli olarak, medullanin solunum merkezlerindeki
u2 reseptorleri araciligiyla, hipoksi ve hiperkapniye solunumsal yanit1 baskilarlar (51, 52).

Opioidlerin artan dozlari ile birlikte, solunum hiz1 yavaglar, tidal hacim artar ve daha
sonra azalir (53). Opioidler, oksiiriik refleksini baskilayabilirler (50).

Kardiyovaskiiler sistem iizerindeki etkileri; Ventrolateral periakuaduktal gri
cevher, analjeziyi saglayan ana bolgedir; aym1 zamanda hemodinamik kontrolii de
etkiler(68). Cogu opioid, sempatik tonusu azaltir, vagal ve parasempatik tonusu artirir
(50).

Normal analjezik dozlarda, bradikardi ve vazodilatasyona neden olurlar. Belirgin

bradikardi ve vazodilatasyona bagli hipotansiyon, 6zellikle diger anestetiklerle birlikte
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kullanildiklarinda ortaya ¢ikar (53). Bradikardi santral vagal niikleus tlizerindeki direk
uyar1 etkisi ile olusur (54).

Santral vazomotor merkez tlizerindeki etkileri ve buna bagli gelisen sempatik tonus
azalmasi, vazodilatasyon meydana getirir. Ancak venodilatasyon, arteriollerde gelisen
dilatasyondan daha geg gelisir ve daha uzun siirer (55).

Kullanim Sekli; Fentanil diisiik dozda (1-2 pg/kg) analjezi saglamak igin, 0,5-10
pg/’kg dozda entiibasyon sirasinda veya cerrahi uyaranlara karsi olusan hemodinamik yaniti
onlemek icin inhalasyon anestezikleriyle birlikte, 50-100 pg/kg gibi yliksek dozda ise tek
basina genel anestezi saglamak icin kullanilir (45).

Yan Etkiler; Intravendz opioid uygulamasiyla baglantili olarak rnegin solunum
depresyonu, apne, kas rijiditesi, miyoklonik hareketler, bradikardi, hipotansiyon, bulanti,
kusma ve bas donmesi gibi yan etkiler gozlenebilir. Daha nadir olarak larinks spazmu,

alerjik reaksiyonlar da goriilebilir (50, 56, 57).

2.4. Orta Kulak Cerrahisi

Kronik orta kulak iltihabi, isitme kaybi, kulakta akint1 ve zaman zaman olusan kulak
agristyla karakterizedir. Kronik otitis media (KOM) orta kulak boslugu ve mastoid
hiicrelerin kronik inflamasyonu ile beraber siirekli veya rekiiren otore ve kulak zarinin
perforasyonu ile karakterize bir hastaliktir (58).

KOM tedavisi medikal ve cerrahi olmak iizere ikiye ayrilabilir. Medikal tedavide
topikal antibiyotikli damlalar, sistemik antibiyotikler kullanilabilir. Medikal tedaviye cevap
vermeyen KOM olgularinda enfeksiyonun eradikasyonu icin ve orta kulak ile mastoid
hiicreler arasindaki baglantiy1 engelleyen patolojinin ortadan kaldirilmasi amaciyla orta
kulaga ve mastoid hiicrelere yonelik cerrahi tedavi uygulanabilir (58). Kronik orta kulak
iltihabi ilag tedavisine cevap vermiyorsa genel anestezi altinda ve mikroskop kullanilarak
cerrahi girisimle tedavi edilir (timpanoplasti, mastoidektomi).

Cerrahi Tedavi: Amag enfeksiyonun eradikasyonu, normal anatomiyi olabildigince
korumak ve isitmenin en ideal sekilde diizeltilmesidir. Medikal tedaviye direngli,
kolesteatomlu ve komplikasyon gelisen olgularda endikedir.

Orta kulak cerrahisinde anestezi uygulamasi sirasinda entiibasyon islemi,

havayolunun acik tutulmasi, solunum eforunun azaltilmasi, aspirasyonun onlenmesi,
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anestezistin ve ekipmanin cerrahi sahadan uzaklastirilmasi ile cerrahi rahatlik saglanmasi,
resiisitasyon esnasinda havayolu kontrolii gibi faydalar saglar.

Orta kulak cerrahisinde operasyon sirasinda  ve sonrasinda ozellikle ekstiibasyon
oncesi, ekstiibasyon esnasinda ve ekstilbasyondan hemen sonra yiiksebilen tansiyon
arteriyel degerleri mikrokanamalara ve cerrahinin kalitesinin bozulmasimna neden
olabilmektedir (59).

Kontrollii hipotansiyon, kan kaybini azaltip cerraha iyi bir goriis alan1 saglamak
amaciyla beyin, orta kulak ve burun cerrahisinde siklikla uygulanmaktadir (60, 61).

Kontrollii hipotansiyon i¢in volatil anestezikler, B blokerler, sodyum nitroprussid,
nitrogliserin, hidralazin, trimetafan, adenozin, fenoldopam, a2 agonistler gibi ¢esitli

hipotansif ajanlar kullanilabilir.

2.5. Entiibasyon-Ekstiibasyon Hemodinamik Yamt: Onlemek I¢cin Kullanilan

Ajanlar

Laringoskopiye bagli gelisen hipertansiyon ve tasikardinin baskilanmasina yonelik
cesitli teknik ve ilaglar asagida gosterilmistir:

1. Potent bir inhalasyon anestezigi ile anestezinin derinlestirilmesi
Bolus doz opioid uygulanmasi,
Entiibasyondan 3 dk 6nce intravendz veya intratrakeal 1,5 mg/kg lidokain,
- adrenerjik blokaj: (Esmolol 0.3-1.5 mg/kg; propranolol; labetalol )
Vazodilatatorler (nitroprussid, hidralazin)
Kalsiyum kanal blokerleri (nifedipin, verapamil, diltizem)

Topikal hava yolu anestezisi,

® NS kWD

a agonistler; Klonidin premedikasyonu (62- 64), Dexmedetomidine.

2.5.1. Lidokain

Entiibasyona bagli hemodinamik yanitin baskilanmasinda kullanilan ilaglardan birisi
de lidokaindir. Lidokain lokal anestezik ve antiaritmiktir. Etkisi 30-90 saniyede iginde
baglar. Yarilanma omrii alfa fazi 8 dakika, beta faz1 1,5-2 saattir. Lidokain, hiicre

membranindaki hizli sodyum kanallarin1 bloke ederek ndronal depolarizasyonu degistirir.
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Depolarize olamayan membran aksiyon potansiyelini iletemez ve bu durum lidokainin
lokal anestezik etkinliginin temelini olusturur (65).

Lidokain klas 1B antiaritmiklerdendir. Lidokain intravendz uygulandiginda, medulla
spinalisin dorsal boynuz noéronlarinda analjezik etkiye sahiptir. Santral sinir sistemine etki
yolu ile kardiyovaskiiler depresyon ve Oksiiriik refleksinin baskilanmasi 5 mg/kg
iizerindeki dozlarda gériilmektedir. Oksiiriik refleksinin baskilanmasi larenksin afferent C
liflerinin aktivitesinin baskilanmasi1 sonucu olusur (66).

Lidokain topikal uygulandiginda mukozadan hizli absorbe olmakta ve bu uygulama
lokal olarak taktil uyarilar1 baskilamaktadir. Hava yolundaki uygulamalarda
(entiibasyon,ekstiibasyon,laringoskopi) hemodinaminin kontrolii amaciyla Onerilen doz
0,3-1,5 mg/kg iv olup, islemden 3 dakika dnce uygulanmalhidir (67-70).

Ikinci ve iigiincii derece kalp blogu, agir sinoatriyal blok ve ilacin kendisine bagl
asirt duyarlilik reaksiyonu lidokain igin kontrendikasyon olusturmaktadir. Lidokain
kullanimina iligkin sistemik yan etkiler kardiyovaskiiler ve santral sinir sistemi {izerinde

ortaya ¢ikmaktadir (71).

2.5.2. Sodyum Nitroprussid (SNP)

Arteriyollerin diiz kaslarini, hiicrenin siilfhidril grubu ile etkileserek ve kalsiyumun
hiicre i¢ine girisini ve hiicre i¢indeki aktivasyonunu inhibe ederek gevsetir. Bu yolla hem
prekapiller rezistans, hem de postkapiller kapasitans damarlar1 genisleterek periferik
direnci ve vendz doniisii azaltir; kan basincini distiriir. Etkisinin hizla baslayip hizla
ortadan kalkmasi ve kolay kontrol edilebilmesi nedeni ile en ¢ok kullanilan hipotansif

ilagtir.

2.5.3. Klonidin

Klonidin o2 adrenerjik agonisti olan bir antihipertansif ajandir. Santral analjezik,
sedatif ve sempatik inhibitor etkilerinden dolay1 rejyonal ve genel anestezide adjuvan
olarak kullanilir (72).

Klonidin preanestezik medikasyonda oral olarak verilerek gerekli anesteziklerin,

idame doz gereksinimlerini azaltir ve hemodinamik stabiliteyi diizenler (73,74).
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2.5.4. Dexmedetomidine

Deksmedetomidin genis bir farmakolojik 6zellik spektrumuna sahip, giiclii ve ileri
derecede selektif, bir a, adrenoseptor agonistidir. Solunum depresyonuna yol agmaksizin,
hastalarin uyandirilabilir ve kooperatif durumda olduklari bir sedasyon ve analjezi saglar.

Deksmedetomidinin beta adrenerjik, muskarinik, dopaminerjik ve serotonin
reseptorlerine afinitesi yoktur.

Eliminasyon yar1 émrii 2—3 saattir, 8 saatlik inflizyonu takiben korteks duyarli yar1
omrii ise 250 dakikadir (75).

Kardiyovaskiiler sistem iizerindeki etkisi; o, agonistler, beyin sapindaki
vazomotor merkezde yerlesmis adrenerjik kardiyovaskiiler ndronlarin uyarilma hizini
azaltarak (77), spontan ve uyarilmis sempatik aktiviteyi baskilarlar (78). Kalp hizini,
sistemik vaskiiler direnci ve indirek olarak da miyokardiyal kontraktilite, kardiak debi ve
sistemik kan basincini digtiriirler (79). Deksmedetomidin klinik kullanimda olan en
selektif o, agonist olup insanlardaki hemodinamik etkileri bifaziktir. Akut iv 2 pg/kg
dozunda uygulandiginda 5 dakika i¢inde baslangicta kan basincinda % 22 artisa ve kalp
hizinda % 27 azalmaya neden olur. 15 dakika i¢inde kalp hiz1 bazal degerlerine donerken
kan basinci 1 saatin sonuna dek bazal degerlerin % 15 altinda kalir. Bu ilk artig; biiyiik
olasilikla deksmedetomidinin periferik o, reseptorler iizerindeki etkisine baglidir (79).
Ciinkii o, agonistler santral etkilerinin yani sira, periferik damarsal yapidaki o, adrenerjik
reseptorlerin uyarilmasi ile periferik vazokonstriiksiyon yaparlar (80). 15 dk sonra kalp
hiz1 bazal hiza doner ve kan basinci ise 1 saat sonra bazal Olgiimiin %15 altina diiser.
Ancak, ayn1 dozun intramuskiiler enjeksiyonunda, kan basinci ve kalp hizi bazal degerlerin
%10’u icerisinde kalir. intravendz ve intramuskiiler uygulamalar icerisine alan birgok
calismada, deksmedetomidinin hastalarin kiiclik bir kisminda da olsa belirgin bradikardiye
(<40 atim/dk) ve nadiren de siniis arrestine neden olabildigi gdsterilmistir. Bu epizotlarin
genellikle kendiliginden ortadan kalktig1 veya antikolinerjiklere cevap verdigi goriilmiistiir
(79). Hayvan modellerinde iskemik kalp iizerinde deksmedetomidinin yararlan gosterilmis
olup, akut kisa okliizyonlar1 takiben deksmedetomidin uygulanimi ile iskemik kalbin
oksijen tiiketimi azalmakta ve koroner kan akimi iskemik olmayan bolgelerden iskemik

olan bdlgelere dogru yeniden diizenlenmektedir (81). Ancak, o, agonistler kronik
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uygulama sonrasinda cekilme sendromuna neden olup, miyokardiyal iskemiye neden
olabilecek hipotansiyon gelistirebilirler (80).

Kullanim Sekli; Deksmedetomidin hidrokloriir dozu bireysellestirilmeli ve arzulanan
klinik etkiye gore titre edilmelidir. Eriskin hastalar icin deksmedetomidin hidrokloriir
uygulamasina 10 dakika i¢inde 1,0 pg/kg’lik bir ylikleme dozu ile baglanmasi ve 0,2 ile 0,7
ug/kg/saat smirlar arasinda kalan bir idame infiizyonu ile devam edilmesi 6nerilir. Idame

infiizyonunun hizi, arzulanan klinik etkiye erisilecek bigimde ayarlanabilir (82).

2.5.5. p-Adrenerjik Blokerler

Bu gruptaki ilaglarin ortak o6zelligi katekolaminlerin beta reseptdr iizerinden
etkilerini antagonize etmeleridir.

Beta adrenerjik reseptor blokerleri, adrenerjik sempatik sinirlerin ucundan salinan
norotransmitter olan noradrenalinin ve adrenal medulladan salinan adrenalinin
yarismali/kompetitif antagonistidirler (83).

Beta bloker ilaglar, kardiyak beta reseptorlerini iggal edici Ozelliklerine gore
siiflandirilirlar. Temel olarak iki tip beta reseptor mevcuttur; beta-1 ve beta-2 adrenerjik
reseptorler. Bu o6zelliklerine gore beta bloker ilaclar selektif (segici) veya nonselektif
(secici olmayan) gruba dahil olabilir. Halen tedavide kullanilan pek ¢ok beta bloker , beta-
1 ve beta-2 reseptorlerin her ikisini de dengeli bicimde bloke eder. Yalniz betaksolol,
atenolol, metaprolol, asebutolol, bisoprolol, seliprolol ve esmolol beta-1 reseptorler
tizerinde kismi bir secicilik gostermektedirler (84,85).

Kalpte sempatoadrenerjik tonusun olusmasinda beta-1 reseptdrler aracilik ederler. Bu
nedenle beta-1 reseptorlere selektif etki gosteren ilaclara kardiyoselektif ilaglar adi verilir.
Beta-1 ve beta-2 adrenerjik reseptorlerin organlardaki dagilimi ve etkileri Tablo 2’de

gosterilmistir (84).



Tablo 2. Beta 1-2 Adrenerjik Reseptorlerin Organlardaki Dagilim ve Etkileri
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Organ Reseptor Fizyolojik etki
Kalp
Myokard
Ventrikiil B1>p2 Kontraktilitede otomatisitede
ve iletim hizinda artma
Atrium B1>p2 Kontraktilitede otomatisitede
ve iletim hizinda artma
Siniis Diigiimii B1 Kalp hizinda artma
A-V Diigiimi B1 [letim hizinda ve otomatiside artma
Damarlar
Arteriyoller (Cizgili B2 Vazodilatasyon
kaslar,koroner, akciger ve
karin organlarinin damar
yataklarinda)
Veniiller(Biitiin damar B2 Vazodilatasyon
yataklar1
Bronglar B2 Bronkodilatasyon
Bobrek(Jiikkstaglomeruler aparat)  B1-$2 Renin sagilanmasi
Mide-barsak kanali B2 Gevseme (Diiz kasa direkt
etki)
Uterus B2 Gevseme (Gebe olmayanlarda
daha fazla)
Karaciger B2 Glikojenoliz,glukonoejenez
Pankreas beta hiicreleri B2 Insiilin salgisinda artma
Cizgili kas B1 Glikojenoliz(laktik asit olusumu)
Goz B2 Siliyer kasin gevsemesi
(Iensin akomodasyonu)
Yag Dokusu B1-B2 Lipoliz stimulasyonu

Beta blokerler kardiyak kontraktiliteyi azaltirlar ve kalp ritmini yavaslatirlar, bu

sayede kalbin oksijen gereksinimini, antihipertansif etkilerinin katkisi ile de ardytiki

azaltirlar.

izlenir (85, 86).

Optimal etkileri kalp atim hizinin istirahatte 50-60 atim/dakikaya diismesi ile

Antiaritmik etkileri membran stabilitesi yapmalariyla agiklanir. Bu etki kinidine

benzer. Intrinsik aktivitesi olanlar beta blokerler, hafif veya orta dereceli ventrikiiler

fonksiyon bozuklugu olan hastalar i¢in yararlidir (86).

Sempatik aktivitenin hakim oldugu, ornegin egzersiz gibi durumlarda tiim beta

blokerler kalp hizzm ve genel olarak kardiyak atim hacmini azaltir.

Intrensek
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sempatomimetik aktivitesi olmayan beta blokerler kullaniliyorsa kalp hizi ve kardiyak debi

diisiisti benzerdir (84-86).

Kalpte hem beta-1 hem de beta-2 reseptorleri bulunmaktadir. Bu nedenle secici

olmayan beta blokerlerin tasikardiyi baskilamadaki etkileri daha fazladir.

Klinikte Beta Reseptor Antagonist Kullanim Amacglar

1.

AN O i

Angina pektoris tedavisi

MI sonrasi tedavi

Esansiyel hipertansiyon tedavisi

Kardiyak disritmilerin tedavisi

Tablo 3. Beta Blokerlerin Ozellikleri (87)

Hipertiroidi vakalarinin operasyona hazirlanmasi

Sempatik sinir sisteminin asir1 aktivasyonunun 6énlenmesi (87).

Parsiyel Lokal Yasda Elimina
Ajan Selektivite Agonist Anestezik .. .. gea asyon

Aktivite Eiki Coziiniirlik ~ Yar1 Omrii
Asebutalol  Beta-1 + + Diistik 3-4 saat
Betaksolol  Beta-1 - Az Diistik 14-22 saat
Bisoprolol  Beta-1 - - Diisiik 9-12 saat
Karvedilol — --- - - Veri yok 6-8 saat
%
Esmolol Beta-1 - - Diistik 10 dakika
Labetolol *  --- + + Orta 5 saat
Metoprolol Beta-1 - + Orta 3-4 saat
Nadolol - - - Diisiik 14-24 saat
Pindolol - + + Orta 3-4 saat
Propranolol  --- - + Yiiksek 3,5-6 saat
Sotalol - - Diistik 12 saat
Timolol - - - Orta 4-5 saat

*Karvedilol ve labetolol alfa-1 blokaj da yaparlar

Esmolol:

Esmolol hidrokloriir, etkisi hizli baslayan ve c¢ok kisa siireli olan, B1 segici

(kardiyoselektif) adrenerjik reseptdr blokeridir. Kimyasal ismi (metil 3-4 [2-hidroksi-3-

(isopropilamino) propoksifenil] propiyanat hidrokloriir)’diir. Formiilii [C16H25NO4] olup

molekiil agirhig1 295.374 gr/mol’diir. Intravendz infiizyondan sonra dagilim yar1 émrii 2

dakika eliminasyon yar1 omrii yaklasik 9 dakikadir. Esmolol hidrokloriir kalp kasinda
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bulunan B1 reseptorleri inhibe etmekle birlikte, yiiksek dozlarda brons ve damar kaslarinda
bulunan B2 reseptdrleri de inhibe etmektedir (88). Diger B -blokerlerin elektrofizyolojik
etkileri ile karsilagtirildiginda, esmololiin 6ncelikli etki bdlgesi siniis nodu ve A-V nodal
sistemlerdir.

Suda ¢Oziniirligii c¢ok fazladir ve alkolde serbestce ¢oziiniir. Esmolol
hidrokloriiriin pH 7,0’ daki partisyon katsayis1 (oktanol/su) 0,42°dir. Bunlarin sonucu
olarak, esmolol tam bir § blokaj diizeyine hizla titre edilebilir ve eger gerekirse etkileri
hizla geri gevrilebilir. Infiizyonun siirdiiriildiigii siirece B1 blok etkileri devam eder.
Infiizyonun sonlandirilmasimin ardindan, 10-20 dakika iginde B blokajin ortadan kalktig
goriiliir. Hemodinamik parametrelerin tiimii infliizyonun sonlandirilmasindan 30 dk sonra
normale doner.

Tedavi edici dozlarda esmololiin belirgin bir intrensek sempatomimetik aktivitesi
veya membran stabilize edici aktivitesi yoktur. Bu 6zellikleri esmolola; kalp hizi ve kan
basincinin acil kontroliinde parenteral  blokerler arasinda kendine 6zgii bir kullanishlik
saglamaktadir (88).

Metabolizmast hepatik ya da renal kan akimindan etkilenmez. 50-300 pg/kg/dk
dozlarinda kararli durum kan diizeylerine 5 dakika i¢inde ulasilir (89,90). Esmolol’iin
kandaki kararli durum diizeyleri bu doz araliinda ender olarak artar ve eliminasyon
kinetigi bu doz araliginda dozdan bagimsizdir. Kandaki kararli durum diizeyleri inflizyon
stiresince korunur ancak inflizyonun sona ermesinden sonra hizla azalir. Bu 6zelligi hasta
yanitina gore titre edilebilme olanagi saglar. Bolus uygulamasindan sonra kalp hizi iizerine
pik etkisi 1. dakikada, kan basinc1 lizerine pik etkisi ise 2. dakikada baslar (91). Kandan
hizla elimine edildiginden ilacin % 2’si idrarla degismeden hizla atilir.

Esmololiin metabolizasyonu sonucu serbest asit ve metanol olusur. Asit metaboliti
esmolol aktivitesinin 1/1500’tine sahiptir, ancak kandaki diizeyleri beta blokaj etkisi
gostermez. Renal yetmezlikte kan diizeyleri artabilir, ancak toksik etki beklenmez.
Esmolol hidrokloriiriin 0,3 mg/kg/dk dozunun 6 saat siireyle ve 0,15 mg/kg/dk dozunun 24
saat siireyle uygulandigi olgularda bulunan kan metanol diizeyleri, endojen diizeylere

yakindir ve metanol toksitesiyle iliskili diizeylerin %2 sinden daha azdir.
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Esmololun Sistemlere Etkileri

Kardiyovaskiiler sistem; Esmolol dinlenme ve egzersiz sirasindaki kalp atim hizini
azaltmaktadir.

Esmolol hidrokloriiriin kandaki diizeyleri beta blokajin derecesi ile orantilidir.
Esmolol beta blokerlere 6zgii tipik etkiler olusturur: kalp hizin1 azaltir, siniis siklusu
siiresinde artis saglar. Entiibasyona bagli hipertansiyon ve kalp atim hizindaki artis,
serebrovaskiiler patolojisi olan hastalarda (kafa i¢i yer kaplayan olusum, anevrizma, a-v
malformasyon vb..) intraserebral kanamaya yol acabilir . Esmololiin entiibasyonda
kullanilmast bu tiir komplikasyonlar1 azaltir. Yeterli serebral perfiizyon basincinin
saglanabilmesi icin diastolik kan basincinin idamesi ¢ok onemlidir. Esmolol diastolik kan
basincini sistolik kan basincina gore daha az diisiirerek sistemik kan basincini ve kalp atim
hizin1 kontrol altina almaktadir (92).

Esmololiin, supraventrikiiler tasiaritmisi olan hastalarda ventrikiil cevabinin
kontroliinde, akut myokard infarktiisii ve unstabil anginasi olan hastalarda kalp hizinin
azaltilmasinda, ayrica intraoperatif donemdeki tasikardi ve hipertansiyonun kontroliinde
etkili ve giivenli oldugu gosterilmistir. Hiperdinamik durumu olan hastalarda postoperatif
hipertansiyonun kontroliinde ideal ajandir (88).

Solunum sistemi; Esmolol esas olarak kalp kasinda yerlesmis olan beta 1
reseptorleri inhibe etmektedir.

Ancak yiiksek dozlarda esas olarak bronsial ve vaskiiler kas yapilarinda yerlesmis
olan beta 2 reseptorlerini de inhibe etmeye baslar. Buna bagh olarak nadiren
bronkospazm, hiriltili solunum, dispne, nazal konjesyon, ronkiis ve ral goriilebilir (93).
Kronik obstriiktif akciger hastalarinda (KOAH) supraventrikiiler tasikardinin tedavisi igin
veya perioperatif terapotik dozlarda uygulandiginda, solunum sistemi iizerinde yan etkilere
rastlanmaz (94).

Kullanim Sekli; Esmolol bolus ya da inflizyon seklinde uygulanabilir. Bolus dozu;
0,5-3 mg/kg’dir. Infiizyon dozu ise 300-500 pg/kg/dk yiikleme dozu sonrasi 50-300
pg/kg/dk inflizyondur.

Yan Etkileri; Kontrollii klinik ¢alismalarda esmolol kullanimi ile ilgili olarak
gozlenen yan etkilerin ¢ogu hafif siddette ve gecici olmustur. En 6nemli yan etkisi

hipotansiyondur (21, 95- 97).
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* Hipotansiyon ;Doza bagli olarak meydana gelir ve dozun azaltilmasi ya da ilacin
kesilmesi sonrasi 30 dakika i¢cinde normale doner.

* Bradikardi: Bolus dozlarinda beklenmeyen bir yan etkidir.

* Diger yan etkileri; Bronkokonstriksiyon, konjestif kalp yetmezligi, santral sinir
sistemi ve gastrointestinal sistem bulgularidir.

Kontrendikasyonlari; Siddetli bradikardisi, birinci derecenin {istiinde kalp blogu,
kardiyojenik soku ve belirgin kalp yetmezligi olan hastalarda esmolol kullanilmasi
kontrendikedir. Esmolol sol ventrikiil fonksiyon kusuru, hipotansiyonu ve bronkospazmi
olan kimselerde dikkatli kullanilmalidir (98).

Anestezide kullanimi;

1. Anksiyeteye bagli semptomlarin tedavisinde premedikasyon amaclh
Antihipertansif
Antiaritmik

Iskemik kalp hastaliklar tedavisinde

“wok wN

Hipertrofik kardiyomiyopatide preoperatif pulmoner arter akisini ve arteriyel
oksijen saturasyonunu diizeltmek amaciyla
6. Kafa travmalar1 ya da subaraknoid kanamalarda artan sempatik aktiviteyi

azaltmak amaciyla kullanilir.



3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma KTU Tip Fakiiltesi Farabi Hastanesi ameliyathanesi Kulak Burun Bogaz
ameliyat odasinda gerceklestirildi.

Etik kurul (tarih: 02.01.2009, toplant1 no:2009/01, karar no:7) onay1 alindiktan ve
her bir hasta calisma ile ilgili bilgilendirilerek izinleri alindiktan sonra 18-65 yas arasi
ASA I-II (Ek- 1) grubuna dahil kronik otitis media cerrahisi gegirecek olan hastalar
calismaya dahil edildi, kur’a yontemi ile 20'ser kisiden olusan iki grup (n=20) olusturuldu.
Grup E’deki hastalara entiibasyondan 5 dakika 6nce 1 mg/kg, ekstiibasyondan 5 dakika
once 0,5 mg/kg esmolol, Grup K’daki hastalara ise esmolol ile esit voliimde serum
fizyolojik verildi.

Iskemik kalp hastalig1 ve hipertansiyonu olanlar, beta bloker veya kalsiyum kanal
blokeri kullananlar, 2. veya 3. derece atriyoventrikiiler blogu olan hastalar, siniis
bradikardisi olanlar, kronik obstriiktif akciger hastaligi olanlar, kardiak, renal ve karaciger
fonksiyon bozuklugu olanlar ¢alisma dis1 birakildi.

Operasyon Oncesi tiim hastalarin preanestezik muayeneleri yapildi, ASA risk gruplari
belirlendi. Anestezi onam formlarin1 imzalayan ve g¢alismaya dahil olmay1 kabul eden
hastalara yapilacak islemler anlatilarak yazili onamlar1 alindi. Caligmaya dahil edilecek
hastalar operasyon dncesi 8 saat a¢ birakildi, bu hastalara premedikasyon verilmedi.

Operasyon i¢in ameliyat odasina alinan hastalara, standart DII derivasyonunda EKG,
puls oksimetri ile periferik oksijen satiirasyonu (SpO,), entiibasyon sonrasi end-tidal CO,
dl¢iimii (EtCO,), noninvaziv kan basinci dl¢iimii ve bispektral indeks (BIS) takibi yapildi.
Tiim hastalara antekiibital bolgeden 20G kaniil ile periferik ven kaniilasyonu yapildi. BiS
monitdrizasyonu i¢in alin ve sakak derisi alkollii bir tampon ile temizlenip kurulanarak BiS
probunun proksimal kismindaki elektrodu alin ortasina distal kisimdaki elektrodu ise goz
hizasinda temporal alana yapistirildi ve monitdre baglanarak 6l¢iimler yapildi.

Hastalarin bolus ilag oncesi sistolik arter basinci (SAB), diyastolik arter basinci

(DAB), ortalama arter basinglar1 (OAB), kalp atim hizi (KAH), periferik oksijen
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satiirasyonu (SpO,) degerleri kaydedildi. Numerical Rating Scala (NRS) (Ek-2) ile agr
diizeyleri, modifiye Ramsey Sedasyon Skalasi (mRSS) (Ek-3) ile de sedasyon diizeyleri
degerlendirilerek kaydedildi ve bu degerler ameliyat oncesi bazal (Ty) degerleri olarak
kabul edildi.

Secilmis olan grup protokoliine gore indiiksiyondan 5 dakika once 1 mg/kg,
ekstiibasyondan 5 dakika once 0,5 mg/kg esmolol veya indiiksiyondan 6nce 1 mg/kg
esmolole, ekstiibasyondan 6nce 0,5 mg/kg esmolole esit voliimde serum fizyolojik
(SF;izotonik salin) iv bolus olarak verildi.

Hastalar % 100 oksijen ile preoksijenize edildiler. Anestezi indiiksiyonu 6mg/kg
tiyopental, 1ug/kg fentanil, 0.1 mg/kg vekuronyum ile yapildi. Anestezi indiiksiyonu ve
idamede % 2 sevofluran ve % 40 oksijen, % 60 hava karisimi kullanildi. Kas gevsetici
idamesi, TOF (train-of four) degeri dikkate alinarak 0,01 mg/kg aralikli bolus uygulama ile
saglandi. Yeterli kas gevsekligine ve anestezi derinligine ulasildiktan sonra (ortalama 3-4
dakika) endotrakeal entiibasyon gergeklestirildi.

Operasyon basladig1 zaman 1pg/kg/saat fentanil infiizyonu baslandi, cilt alt1 siitiirleri
atilmaya baslayinca fentanil inflizyonu kapatildi, peroperatif ek analjezik ihtiyact 0.5
ng/kg fentanil bolus olarak verildi. Cilt siitlirleri atilmaya baglandiginda spontan solunum
getirildi, 2. doz esmolol 0.5 mg/kg veya 0.5 mg/kg esmolole esit voliimde salin iv bolus
olarak verildi, uygun kosullar olustugunda tampon sargi 6ncesinde ekstiibasyon yapildi.

Operasyon masasinda monitdrizasyon sonrast bazal degerler alindi. Bolus esmolol
ve plasebo grubunda salin bolusundan hemen sonra (indiiksiyon Oncesi), entiibasyon
sonras1 linci, 2nci, 3iincili, 4iincii ve Sinci dakikalarda, cilt insizyonundan sonra linci,
3iincii ve Sinci dakikalarda, anestezi sonunda, ekstiibasyon doneminde, odadan ¢ikis ve
derlenme odasinda aldrete skoru > 9 (Ek-4) oldugu zamanlarda SAB, DAB, OAB, KAH,
SpO2 degerleri kaydedildi. Hastalarm BiS degerleri Ty.ja, Ti-3ak, Ti-sdk To-1ake T2-2dks To-
3dks 12-4dks 12-5dks 15, T6-1dks L6-3dks L6-saks 17, 1 dOnemlerinde , EtCO2 degerleri T, i,
Ta2dks Ta-3dks T2-4dks T2-sdk, T3-1, T3-3, T3-s, Ta1s, Ta30, Ts donemlerinde kaydedildi. Modifiye
Ramsey Sedasyon Skalasi (mRSS) ve Numerical Rating Skala (NRS) Ty, T; ve Tg
donemlerinde kaydedildi.



Takip Donemleri:

Ty : Monitdrizasyon sonrasi bazal deger

Ti.1ax: Bolus ilag sonrasi 1. dakika

T1.3qx: Bolus ilag sonrasi 3. dakika

Ti.sax: Bolus ilag sonras1 5. dakika

T».14x: Endotrakeal entiibasyon sonrasi 1.dakika
T»2ax: Endotrakeal entiibasyon sonrasi 2. dakika
T2 3ax: Endotrakeal entiibasyon sonrasi 3.dakika
T,.4ax: Endotrakeal entiibasyon sonrasi 4.dakika
T».sqx: Endotrakeal entiibasyon sonras1 5. dakika
T3.aax: Cilt insizyonu sonrast 1. dakika

T33ax: Cilt insizyonu sonrasi 3.dakika

Ts.sax: Cilt insizyonu sonrasi 5.dakika

T4.15ak: Operasyon baglangicindan sonra 15. dakika
T430ax: Operasyon baslangicindan sonra 30. dakika
Ts: Operasyon sonu

Te-1ax: Ekstlibasyon sonrasi 1. dakika

Te.3qx: Ekstlibasyon sonras1 3.dakika

Te-sax: Ekstlibasyon sonrasi 5.dakika

T7: Operasyon odasindan ¢ikis

Ts: Derlenmeden ¢ikis

Takip Parametreleri:

Sistolik arter basinci (SAB)

Diastolik arter basinci (DAB)

Ortalama arter basinci (OAB)

Kalp atim hizi(KAH)

Periferik oksijen saturasyonu (SpO2)

End tidal CO2 (EtCO2)

Agr degerlendirmesi; Numerical rating skala (NRS)
Modifiye Ramsey sedasyon skoru (mRSS)
Bispektral indeks (BIS)

24
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Hastalarin ameliyat odasindan c¢ikis (T7) ve derlenme odasinda modifiye aldrete
skoru > 9 oldugu zaman (Tg) Numerical Rating Skala (NRS) ile agr1 durumu ve modifiye
Ramsey Sedasyon Skalastyla (mRSS) sedasyon durumlari tekrar degerlendirildi.

Tiim hastalarda;

-Anesteziye baglama zamant ,

-Operasyon baglama zamani ,

-Operasyon siiresi (cilt insizyonunun baslamasindan anestezinin sonlanmasina kadar
gecen siire),

-Anestezi siiresi (indiiksiyonun baslamasindan anestezinin sonlanmasina kadar gegen
siire),

-Ekstiibasyon zamani (anestezinin sonlanmasindan ekstiibasyona kadar gegen siire),

-Ameliyat odasindan ¢ikis zamani,

-Ameliyathaneden ¢ikis zamani (aldrete derlenme skoru > 9 oluncaya kadar gegen
siire) dakika olarak kaydedildi.

Kalp atim hizinin dakikada 50°nin altinda olmasi1 bradikardi, bazal kalp hizindan %
20 daha fazla olan kalp atimi tasikardi, bazal ortalama arter basincinin % 30 fazlasi
hipertansiyon, % 30 alt1 hipotansiyon olarak kabul edilerek miidahale edildi.

Peroperatif donemde gozlenen, aritmi, bradikardi, tagikardi, hipotansiyon,
hipertansiyon gibi yan etkiler kaydedildi.

Tiim hastalarin operasyon oncesi degerlendirmede boy ve kilo degerlerine gore
beden kitle indeksleri (BKI) (Ek-5) kilogram olarak viicut agirhiginin, metre cinsinden
boy uzunlugunun karesine boliinmesiyle hesaplandi.

Anestezi Sonrasi Aldrete Derlenme Skalasinda 9 ve {lizeri deger alan hastalar

derlenme odasindan giivenli bir sekilde servislerine gonderildi.
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Calismanin Istatistiksel Analizinde:

Olgiimle elde edilen verilerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorow Smirnow
testi ile degerlendirildi. Her iki grubun odl¢iimsel verilerinin karsilagtirilmasinda normal
dagilima uyanlarda Student t testi, normal dagilima uymayanlarda Mann Whitney U testi
yapildi. Gruplarin 6l¢iimsel verilerinin  kendi i¢inde zamansal degisimi tekrarlayan
Olctimlerde varyans analizi (post hoc paired t testi) ile degerlendirildi.

Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ki-kare testi kullanildi.

Olgiimle elde edilen veriler ortalama + standart sapma, sayimla elde edilen veriler
(%) olarak gosterildi.

Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak alinmistir.



4. BULGULAR

Demografik Veriler;
Hastalarin demografik verileri Tablo 4.’de gosterildi.
Gruplar arasinda yas, cinsiyet, beden kitle indeksi (BKI), anestezi siiresi ve

operasyon siiresi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi (p>0,05).

Tablo 4. Hastalarin Demografik Verileri, Operasyon ve Anestezi Siireleri

Grup E Grup K p
Yas (y1l) 30,90+8,74  30,40+12,99 0,887
Cinsiyet (K/E) 10/10 8/12 0,525
BKi (kg/boy*(m)) 24,20+3,86 23,30+4,16 0,483

Operasyon siiresi (dk) 80,60+36,15  68,60+28,21 0,249
Anestezi siiresi (dk) 93,20+34,79  80,50+32,45 0,240
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Hemodinamik Veriler:

a) Ortalama Arter Basinc1 (OAB)

Operasyon Oncesi, operasyon sirast ve sonrasi takip donemlerinde, ortalama arter
basinct (OAB) degisimleri Sekil 1.’de gosterildi. Operasyon oncesi bazal OAB degerleri
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi (p>0,05).
Entiibasyon sonrasi linci dakikada (T,.;), entiibasyon sonrasi 3iincii dakikada (T,3) ve
ekstiibasyon sonrasi linci dakikada (Ts.;) Grup K’da ortalama arter basinglar1 Grup E’ye
gore daha yiiksek bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamliyd1 (sirastyla p; To.;= 0,01,

T2_3=O,04, T6_1:0,02 )

Ortalama Arter Basmci (OAB)

%
120 %
_ 100 | :
=
= 80
E 60
2 40
© 20
0 T T T T T T T T T T T T T T T T T T T

AT TR T N i i T i T N S N O S PN TP S S PSP
RECECFCIR NS CE IS RO\ CFNFN S
—

T] T2

Zaman

‘—G—GRUPK+GRUPE‘

Sekil 1. Hastalarin Demografik Verileri, Operasyon ve Anestezi siireleri

* $(p<0,05 anlamlilik sinirr)
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Takip Donemleri:

Ty : Monitdrizasyon sonrasi bazal deger

Ti1ak:
Tiaak:
T1-s5qk:
T2 14k
T4k
Ty 3ak:
T34k
T2-5qk:
T3.1ax:
T334k

T3-5ak:

Bolus ila¢ sonras1 1. dakika

Bolus ila¢ sonrasi 3. dakika

Bolus ila¢ sonras1 5. dakika

Endotrakeal entiibasyon sonrasi 1.dakika
Endotrakeal entiibasyon sonrasi 2. dakika
Endotrakeal entlibasyon sonrasi 3.dakika
Endotrakeal entiibasyon sonrasi 4.dakika
Endotrakeal entiibasyon sonras1 5. dakika
Cilt insizyonu sonrasi 1. dakika

Cilt insizyonu sonrasi 3.dakika

Cilt insizyonu sonrasi 5.dakika

T4.15ak: Operasyon baglangicindan sonra 15. dakika

T430ax: Operasyon baslangicindan sonra 30. dakika

Ts: Operasyon sonu

Té-1ax:
Té-3ak:

Té-5ak:

Ekstlibasyon sonrasi 1. dakika
Ekstiibasyon sonras1 3.dakika

Ekstilibasyon sonras1 5.dakika

T7: Operasyon odasindan ¢ikis

Ts: Derlenmeden ¢ikis
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b) Kalp Atim Hiz1 (KAH) Degisimleri

Operasyon Oncesi, operasyon sirast ve sonrasindaki Kalp Atim Hizi (KAH)
degisimleri Sekil 2.’de gosterildi. Operasyon dncesi bazal KAH degerleri agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedi (p>0,05). Entiibasyon sonrasi linci ve
2inci dk (T,.;, Ts.»), ekstiibasyon sonrasi linci dk (Ts.;) donemlerinde Grup K’da kalp
attm hizlarinin Grup E’ye gore daha yiiksek seyrettigi gozlendi. Aradaki bu fark
istatistiksel olarak anlamliydi (sirasiyla p; T,.;=0,007, T».,=0,003, T¢.; =0,011) .

Kalp Atim Hiz (KAH)

120
100 1
80
60
40 1
20 1

0

KAH (atim/dk.)
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T, Ts

T, T, T;
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Sekil 2. Hastalarin Kalp Atim Hiz1 Degisimleri

*2 (p<0,05 anlamhilik siniri)
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¢) Periferik Oksijen Satiirasyonu (SpO,) Degisimleri
Operasyon Oncesi, operasyon sirasi ve sonrasindaki periferik oksijen satiirasyonu
degisimleri Sekil 3.’de gosterildi. Tiim takip donemlerinde gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark gozlenmedi (p>0,05).

Periferik Oksijen Satiirasyonu (SpO2) Degisimi

100

99 1
98 1
97

96
95 1
94
93 1

SpO2 (%)

9 2 T T T

B GRUPE —e—GRUPK‘

Sekil 3. Hastalarin Periferik Oksijen Satiirasyonu Degisimleri
(p<0,05 anlamlilik sinir)
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d) End-tidal Karbondioksit (EtCO,) Degisimleri
End-tidal karbondioksit degisimleri Sekil 4.’de gosterildi. Tim takip donemlerinde
Olciilen End-tidal karbondioksit degerleri agisindan gruplar arasinda istatitiksel olarak

anlamli fark gézlenmedi (p>0,05).

End-tidal Karbondioksit (EtCO2) Degisimleri

nnnnnnaaal

sdk 1 15dk  30dk TS5
— = « /2
—— ~

T, Ts T4 zaman

EtCO2 (EtCO2)

O Grup E m Grup K

Sekil 4. Hastalarin End-tidal Karbondioksit Degisimleri
(p<0,05 anlamlihik sinirr)

e) Donemsel NRS degisimlerine ait bulgular

Hastalarin Ty, T7, Tg donemlerindeki NRS degisimleri Tablo 5.’de gosterildi. Ty, T,
Tg (operasyon oOncesi bazal, operasyon odasindan ¢ikis, derlenme odasindan c¢ikis)
donemlerinde Grup K’da Grup E’ye gére NRS degerleri daha yiiksek bulunsa da aradaki
bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p<0,05).

Tablo 5. Hastalarin Donemsel Olarak NRS Ortalamasi

Ty T, Ts
Grup E 0,0 0,40 0,40
Grup K 0,10 1,20 1,10




f) Hastalarin Modifiye Ramsey Sedasyon Skoru (mRSS) Degerlendirmesi

Hastalarin Ty, T, Ts (operasyon dncesi bazal, operasyon odasindan ¢ikis, derlenme
odasindan ¢ikis)  donemlerindeki Ramsey Sedasyon Skoru (mRSS) dl¢iim degerleri
Sekil 5.’de gosterildi. T8 doneminde Grup E’nin mRSS degerleri Grup K’ya gore daha

yiiksek bulundu ise de aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p<0,05).

Modifiye Ramsey Sedasyon Skoru

22
0

Indiiksiyon &ncesi

n B

Operasyon odasmdan ¢ikig

‘I:IGrupElGrupK‘

Derlenmeden ¢ikis

Zaman

Sekil 5. Hastalarin Modifiye Ramsey Sedasyon Skoru (mRSS) degerlendirmesi

(p<0,05 anlamlilik sinirr)
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g) Hastalarin Bispektral indeks Degerlendirmesi

Hastalarm operasyon oncesi, operasyon dénemi ve sonrasinda BIS 6l¢iim degerleri
Sekil 6.’da gosterildi. Operasyon dncesi bazal BIiS degerleri agisindan gruplar arasinda
anlamli fark goriilmedi (p>0,05). Anestezi indiiksiyonundan sonra Sinci dakika (Tj.s)
doneminde Grup K’da BIS degeri Grup E’ye gore daha yiiksek bulundu. Aradaki bu fark
istatistiksel olarak anlamliyd1 (p=0,022).

Bispektral indeks (BiS) Donemsel Degisimi

100
90
80

60 -
50
40
30
20
10

0 T T T T T T T T T T T T T
3 § g N R
x-& s& & x& A '5-&. > e-s} x-& 3-&1’ 6-& A
\ J /) \ )
b hd Zaman
T, T, Ts
‘+GrupE —6— Grup K‘

BiS(0-100)

Sekil 6. Hastalarin BIS Degerlendirmesi
*2 (p<0,05 anlamhlik sinir)
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h) Yan Etkiler

Operasyon Oncesi, operasyon sirasi ve sonrasindaki yan etkiler Tablo 6.’da
gosterildi. Gruplar arasinda yan etki goriilme siklig1 agisindan istatistiksel olarak anlamli

bir fark bulunmadi (p>0,05).

Tablo 6. Gruplara Gore Yan Etki Goriilme Oranlari

Grup E Grup K
Asir1 Sedasyon 10 (% 10) 0 (%0)
Hipotansiyon 10 (% 50) 13 (% 60)
Hipertansiyon 4 (%20) 2 (%10)
Bradikardi 1 (%5) 0 (%0)
Tasikardi 10 (%50) 8 (%40)
Aritmi 0 (%0) 1 (%5)

i) Derlenmeye Ait Bulgular
Hastalarin ekstiibasyon zamani (anestezinin sonlanmasindan ekstiibasyona kadar
gecen slire), ameliyat odasindan ¢ikis zamani, ameliyathaneden ¢ikis zamani (Aldrete

derlenme skoru > 9 oluncaya kadar gecen siire) degisimleri Tablo 7.’de gosterildi.

Tablo 7. Olgularin Ekstiibasyon, Modifiye Aldrete Skoru > 9 Olma Siireleri

Grup E Grup K p
ADS > 9 zamam (dk) 11,90+3,66 12,75+3,83 0,478
Ekstiibasyon zamam (dk) 8,95+5,40 7,00+3,40 0,242
ADS: Aldrete Derlenme Skoru

j) Ek Analjezik Thtiyaci
Hastalarin ek analjezik ihtiyac1 Tablo 8.de gosterildi

Tablo 8. Ek analjezik ihtiyaci Olan Hastalarin Gruplara Gore Dagilimi

Grup E Grup K p
Ek analjezik ihtiyaci 4 (% 20) 6 (% 30) 0,465
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5. TARTISMA

Genel anestezi uygulamalarinda, havayolunun kontrold, siklikla laringoskopi
yardimiyla entiibasyon ile saglanmaktadir. Laringoskopi ve entiibasyona yanit olarak kan
basinci ve kalp atim hizinda artis goriiliir. Bu refleks hemodinamik yaniti, glossofaringeal
ve vagal yoldan tasinan afferent uyarilar baslatir. Bu uyarinin suprasegmental ve
hipotalamik sempatik merkezleri aktive etmesi sonucu, adrenalin ve noradrenalin
salinimma neden olan periferik sempatik cevap olusur. Endotrakeal tiipiin trakeaya
yerlestirilmesi esnasinda infraglottik reseptorler uyarilir (17). Bu etkiler normal saglikli
bireylerde tolere edilebilir. Ancak olusan hipertansiyon ve tasikardi miyokardin oksijen
gereksinimini arttirmakta ve koroner perfiizyon zamanini kisaltmaktadir. Bu nedenle kalp
rezervi kisitl hastalarda ciddi problemlerle karsilagilabilinir (1).

Kan basinci (SAB, DAB, OAB), ani degisimleri ile istenmeyen kardiyovaskiiler
yanitlara yol agabilir ve postoperatif donemde miyokard iskemisine neden olabilir. Bu
nedenle kan basinci kontrol altinda tutulmast gereken Onemli bir hemodinamik
parametredir.

Kalp atim hizi (KAH), miyokardin oksijen tiiketimini etkileyen Onemli bir
hemodinamik parametredir (99).

Hemodinamik yanittaki istenmeyen degisiklikleri Onlemek icin derin anestezi,
topikal veya intravenoz lidokain, dogrudan etkili vazodilatatorler, beta adrenerjik
blokerler, alfa adrenerjik agonistler, opioidler, magnezyum ve kalsiyum kanal blokerlerinin
kullanimi 6nerilmektedir.

Cok kisa etkili kardiyoselektif bir beta bloker olan esmolol, anestezi uygulamasinda,
entiibasyon, cerrahi uyar1 ve uyanma donemindeki tasikardi ve hipertansiyonun
kontroliinde etkindir (2).

Esmolol, hizli baglangi¢ ve kisa etki siiresi 6zelliklerine sahip kardiyoselektif bir beta
bloker ajandir. Laringoskopi ve entiibasyon da dahil olmak iizere pek ¢ok peroperatif

uyartya karsi adrenerjik yanit1 baskilamada klinik olarak etkindir (21).
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Peroperatif donemde ortaya cikan stres yanitin tedavi edilmesinde ve postoperatif
donemde hemodinamik kontroliin saglanmasinda esmololiin etkinligi ve giivenligi
kapsamli sekilde ¢alisilmistir (97).

Sheppard ve ark. kardiyak olmayan cerrahiye hazirlanan 45 hasta iizerinde yapmis
olduklar1 ¢alismada, entiibasyondan 6nce hastalara 100 mg veya 200 mg esmololii iv bolus
olarak vermisler ve bunlar plasebo grubu ile karsilastirmislardir. Esmolol kullanilan
gruplarda kalp atim hiz1 ve kan basinci degerlerinin plasebo grubuna gére anlamli derecede
diisiik oldugunu, esmololiin trakeal entiibasyonun hemodinamik etkilerini kontrol altina
almada 100 mg ve 200 mg dozunda etkili oldugunu gdstermislerdir. Ancak esmololiin 200
mg iv bolus olarak kullanildig1 grupta hipotansiyona neden oldugunu gostermislerdir (100,
101).

Sharma ve ark’nin yaptiklar1 bir ¢alismada, tedavi edilmis 45 hipertansif hasta 3
gruba ayrilarak entiibasyondan 6nce 1. gruba 100 mg esmolol, 2.gruba 200 mg esmolol, 3.
gruba da normal salin intravendz bolus verilerek entiibasyona hemodinamik yanitlar
karsilagtirilmigtir. Plasebo grubunda entiibasyon sonrasi hemodinamik yanitin belirgin
sekilde arttig1 gdzlenmistir. Esmolol 100 mg grubunun ve esmolol 200 mg grubunun
hemodinamik yanit1 kontrol altina almada esdeger etkiye sahip oldugu ancak esmolol 200
mg grubunda test ilacin uygulanmasinmi takiben kan basincinda ve kalp atim hizinda
belirgin diisiis gbzlendigi belirtilmistir. Arastirmacilar yan etkiler de g6z oniine alindiginda
esmololin 100 mg dozunda kullanildiginda tedavi edilmis hipertansif hastalarda
entiibasyona hemodinamik yanit kontroliinde yan etki olusturmaksizin etkin oldugunu
gostermislerdir (96).

Helfman SM ve ark. laringoskopi ve trakeal entiibasyona hemodinamik yaniti
onlemede lidokain 200 mg, fentanil 200 mcg ve esmolol 150 mg’1 karsilastirmislar ve yanit
olarak KAH‘daki artislar1 6nlemede esmolol grubunun lidokain ve fentanil grubuna gore
daha etkin oldugunu bulmuslardir (34).

Feng CK ve ark. nonkardiak cerrahi gegirecek 80 hastada entiibasyona bagli
hemodinamik yanitin kontroliinde 2mg/kg lidokain, 3 pg/kg fentanil ve 2 mg/kg esmololii
kargilagtirmiglardir. Diigiik doz fentanil entiibasyon sonrasi tasikardiyi engellemis ancak
hipertansiyonu kontrol altina alamamis, lidokain hem kalp hizin1 hem de kan basincinm
etkin olarak kontrol edememis, sadece esmolol grubunun kalp atim hizi ve kan

basincindaki artiga karsi glivenli bir koruma sagladigini bulmuslardir (104).
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Wang L ve ark’lar1 20 merkezde 1830 hasta iizerinde yapmis olduklar1 ¢alismada
hastalar1 3 gruba ayirmuslar. indiiksiyondan énce 1. gruba 1mg/kg esmolol, 2. gruba 2
mg/kg esmolol, 3. gruba ise salin vermisler. Salin verilen grupta entiibasyon sonrast KAH
ve OAB degerlerinin esmolol uygulanan gruplara goére belirgin olarak daha yiiksek
oldugunu gostermislerdir. Esmolol gruplarinda hipotansiyon ve bradikardinin plaseboya
gore daha fazla oldugu ancak tedaviye gerek olmaksizin diizeldigi, sonug olarak 1-2 mg/kg
esmololiin trakeal entiibasyona hemodinamik yanit1 engellemede etkili ve giivenli oldugu
gosterilmistir (102).

Calismamizda kisa yar1 Omiirlii bir kardiyoselektif [ bloker olan esmolol
entlibasyondan 6nce 1 mg/kg dozunda kullanilmistir. Esmolol kullandigimiz grupta (Grup
E), kontrol grubuna gore entiibasyondan sonra KAH’da ve OAB’de diisiis gozlemledik.
Bu degisimler istatistiksel agidan anlamli olmakla birlikte klinik olarak normal sinirlar
arasinda idi. Kalp hizinda entiibasyondan sonra 1. ve 2. dakikalarda, , kan basincinda
entlibasyondan sonra 1. ve 3. dakikalarda plasebo grubuna gore anlamh diisiis
gozlenmistir. Uygulama sirasinda ve sonrasinda derin hipotansiyon, bradikardi,
bronkokonstriiksiyon vb. yan etkiler goriilmemistir. Bu yiizden reaktif hava yolu 6ykiisii
bulunan hastalarda da kardiyoselektif olmasi nedeniyle giivenle kullanilabilecegi
kanisindayiz.

Calismamiz Wang L ve ark’larinin yapmis olduklari ¢alisma ile ayni sonuglari
icermektedir.

Figueredo ve ark. bir ¢alismalarinda esmololiin entiibasyona bagl tasikardi ve SAB
artisinda etkin oldugunu, buna ragmen indiiksiyon esnasinda doza bagimli tansiyon
diisiikliigli gozlenebilecegini belirtmislerdir. Bu ve benzeri yan etkilerden korunmak i¢in
de 500 pg/kg yilikleme dozunu takiben 4.dakika sonunda 200-300 pg/kg/dk dozunda
esmolol inflizyonuna baglanmasini 6nermislerdir (97).

Alici ve ark. 75 hastay1 ii¢ gruba ayirmiglar. 1. gruba 500 pug/kg esmolol verdikten
sonra 200 pg/kg/dk inflizyon yapmiglar, 2. gruba 0,04 mg/kg metoprolol verdikten sonra
salin inflizyonu, 3. gruba da bolus salin verdikten sonra salin inflizyonu yapmislar. Biitiin
hastalara standart anestezi indiiksiyonu yapmuslar. Indiiksiyondan 2 dk sonra,
entlibasyondan 1 dk sonra esmolol ve metoprolol verilen grupta hemodinamik degerlerde

kontrol grubuna gore anlamli diisiis saptamislar ancak esmolol grubunda 4 hastada,
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metoprolol grubunda 6 hastada tedavi ihtiyaci olacak sekilde hipotansiyon gozlemislerdir
(105) .

Bizim calismamizda ise esmolol infiizyon yapilmadan 1 mg/kg iv bolus uygulamasi
ile entlibasyona hemodinamik yanit yan etkiye sebep olmaksizin kontrol altina alinmstir.

Sonu¢ olarak esmolol 1 mg/kg dozunda kullanildigi zaman entiibasyona
hemodinamik yanit1 engellemede etkin ve giivenilirdir.

Trakeal ekstiibasyon sirasinda olusan tasikardi ve hipertansiyon, kardiyak yetmezlik,
pulmoner 6dem ve serebrovaskiiler hemoraji gibi komplikasyonlara sebep olabilir. Bu
ylizden ekstiibasyon ile olusan bu hemodinamik degisiklikleri kontrol altinda tutmak
onemlidir (106).

Ekstlibasyon esnasinda olusan kardiyovaskiiler sistemdeki degisikliklerin
mekanizmas1 tam bilinmemekle birlikte katekolamin salimimimna bagli oldugu
diisiiniilmektedir. Ayrica ekstiibbasyonda olusan agri, Oksiiriik, i1kinma, hava yolu
irritasyonu, bu degisiklere etki edebilir (106).

Yapilan bir caligmada trakeal ekstiibasyonsirasinda adrenalin ve noradrenalin
konsantrasyonlarinin arttig1, bu esnada sistemik arteriyel basing ve kalp hizinin da arttig
goriilmiistiir (29).

Ekstiibasyon ve uyanma evresinde kalp hizi ve kan basincinda 6énemli artiglar veya
ritim bozukluklar1 goriilebilir. Katekolaminlerdeki artisin koroner arter hastaliginda,
myokardiyal kontraktilitede ve sistemik vaskiiler direncte artisa neden olduguna
inanilmaktadir (29).

Anestezinin sonlanma déoneminde ve ekstiibasyon esnasinda kan basinci ve kalp hizi
artislarinin kontroliinde esmolol de farkli dozlarda kullanilmaktadir.

Esmololiin kisa etkili olmasindan faydalanilarak tasarlanmig Dyson ve ark.’nin
yaptig1 caligmada noromuskiiler blokajin geri ¢evrilmesinden iki dakika sonra, hastalarin
bir kismina sirastyla 1,0 mg/kg, 1,5 mg/kg ve 2,0 mg/kg esmolol diger bir kismina da
kontrol grubu olarak iv salin uygulanmistir. Ekstiibasyon sonrasi kontrol grubunda kalp
hiz1 ve sistolik kan basinci degerlerinde belirgin artis olmustur. Ekstiibasyon sonrasi kalp
hiz1 yanitinin kontroliinde tiim verilen esmolol dozlar1 basarili olmustur fakat sistolik kan
basincini 1,5 mg/kg ve 2,0 mg/kg ile kontrol etmek miimkiinken 1,0 mg/kg ile bu artiglar

tam kontrol edilememistir. Esmololiin en yiliksek dozu 2,0 mg/kg ile belirgin hipotansiyon
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goriilmiistiir. Bu ylizden 1,5 mg/kg esmololiin trakeal ekstiibasyondaki hemodinamik
yanitin kontroliinii saglamada en iyi doz oldugunu belirtmislerdir (30).

Wang ve ark. yaptiklari ¢alismada, trakeal ekstiibasyonda esmololiin farkli dozlarinin
kardiyovaskiiler sistemdeki yanitlarin1 gozlemek icin elektif cerrahi planlanan 175 hastay1
rastgele 5 gruba ayirmis, ekstiibasyondan iki dakika once gruplara sirastyla 0,5 mg/kg, 1
mg/kg, 1,5 mg/kg ve 2,0 mg/kg olacak sekilde esmolol ve kontrol grubuna da izotonik
salin verilmistir. Sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci ve kalp hizi premedikasyon
oncesi degerler, ekstiibasyon oncesi ve sonrasinda 1., 3., 5., 10. dakikalarda 6l¢iilmiistiir.
Kontrol grubunda ekstiibasyonda ve birinci dakikadaki tiim parametrelerde artis
goriilmistir. 0,5 mg/kg esmolol verilen grupta diyastolik kan basinci ve kalp hizi
ekstlibasyon esnasinda yiikselmis fakat kontrol grubuna gore daha diisiik bulunmustur. 1
mg/kg, 1,5 mg/kg ve 2,0 mg/kg esmolol verilen gruplarda tiim parametreler kontrol grubu
ve 0,5 mg/kg esmolol verilen gruba gore daha diisiik bulunmustur. Premedikasyon dncesi
degerlerle karsilastirmada trakeal ekstiibasyon sonrasi kalp hizi ve sistolik kan basinci
kontrolunun esmololiin 1,5 ve 2,0 mg/kg’lik dozlar ile belirgin diisiis saglandig1 ve en iyi
yanitin bu dozlarda alindigi belirtilmistir. Doz olarak 2,0 mg/kg uygulanan grupta 3
hastada bradikardi izlenmistir (107).

Orta kulak cerrahisinde operasyon sirasinda ve sonrasinda Ozellikle ekstiibasyon
oncesi, ekstiibasyon esnasinda ve ekstiibasyondan hemen sonra yiikselen tansiyon arteriyel
degerleri mikrokanamalara ve cerrahinin kalitesinin bozulmasina neden olabilmektedir
(59).

Calismamizda kisa yar1 omiirli bir kardiyoselektif B bloker olan esmolol
ekstlibasyondan once 0,5 mg/kg dozunda kullanilmistir. Ekstiibasyon 6ncesi esmolol 0,5
mg/kg kullandigimizda ekstiibasyon sonrasi 1. dakikada KAH ve OAB’de plasebo grubuna
gore istatistiksel olarak anlamli diisiis gozlemledik. 0,5 mg/kg dozda kullanilan esmololiin
Ozellikle ekstiibasyon ile cerrahi kalitesinin bozulabilecegi orta kulak cerrahisi vakalarinda
hemodinamik yanitin kontroliinde etkin oldugu goriisiindeyiz.

Fuhrman ve ark. esmolol ve alfentanilin, elektif genel cerrahi hastalarinda
ekstlibasyon ve anesteziden uyanma esnasinda olusan kalp hizi ve sistolik kan basinci artisgi
tizerine etkilerini karsilastirmiglardir. Birinci gruba salin inflizyonu sonrasi salin bolus
verilmis, ikinci gruba salin inflizyonu sonras1 5 pg/kg alfentanil bolus ve ii¢lincii gruba da

500 pg/kg bolus esmolol yiiklemesi sonrasinda 300 pg/kg/dk esmolol infiizyonu



43

verilmistir. Esmolol grubunda anesteziden uyanma ve ekstiibasyonda olusan kalp hiz1 ve
sistolik kan basinci degerleri kontrol altina alinmistir. Alfentanil grubunda anesteziden
uyanma kontrol edilirken, ekstiibasyonda olusan kalp hiz1 ve sistolik kan basinci degerleri
tam kontrol edilememistir. Ayrica bu grupta ekstiibasyon zamaninin uzamis oldugu
gbzlenmigtir. Bundan dolay1 ekstiibasyon sonrast hemodinamik yanitin kontroliinde
esmolol onerilmistir (108).

Calismamizda esmolol infiizyon yapilmadan 0,5 mg/kg dozda iv bolus olarak
uygulanmistir. Esmololiin bu dozda ekstiibasyondan sonra 1. dakikada kalp atim hizi ve
kan basincinda kontrol grubuna goére anlamli diisiik degere sebep oldugunu gozlemledik.

Bispektral indeks (BiS), EEG dalgalarmmn analizi ile hipnoz saglamak iizere
kullanilan anestezik ilaclarin hipnotik etkilerini degerlendiren objektif bir monitdrizasyon
yontemidir.

BIS, anestezik ilaglarin santral sinir sistemi iizerine etkilerini objektif ve giivenilir bir
bicimde monitorize etmek amaciyla gelistirilmis EEG kokenli bir parametredir. Teorik
olarak BIS, beyinin hipnotik durumunun monitdrizasyonunu ve diger monitdrize
olusumlarla hipnozun BIS ile sayisal olarak &lgiilebilmesi gibi klinik avantajlar
saglamaktadir (31, 109).

BIS kullanimmin kazanglari arasinda uyanma riskinin azalmasi, kisisel ihtiyaclara
gbre hipnotik ilag verilebilmesi ve bdylece asir1 doz veya yetersiz doz ilag verme
ihtimalinin azalmasi sayilabilir. Ayrica hipnotik diizeyin 40-60 arasinda tutulabilmesi ile
belli bir standart diizey saglanarak kisa siirede derlenmenin saglanmasi gibi faydalar
vardir.

Sleigh JW yapmis oldugu bir ¢aligmada BIS’in sensitivitesini %97,3 ve spesifitesini
ise %944 olarak bildirmistir (110).

Kerssens ve ark’nin yapmis oldugu bir ¢alismada en ideal anestezi derinligi BIS’in
40-60 arasinda oldugu durumda saglanmistir (111).

Vernon ve ark. ortalama BIS degerini 55 olarak belirtirken, Leslie ve ark. bu degeri
57 olarak belirtmislerdir (113). BIS degeri bir monitdrde gosterilen tek bir sayisal deger
olup, 30 saniyenin {lizerindeki EEG kayitlarindan elde edilir (112). Buradan da
anlasilabilecegi gibi BIS degeri daima 20-30 saniye 6nceki anestezi diizeyini gosteren bir

belirtegtir (110).
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Kearse ve ark. EEG degiskenlerinden BIS’i % 95 spektral keskinlik, ortalama
frekans ve goreceli delta giicii gibi parametrelerle kiyaslamislardir. Bu parametreler
arasinda BIS'in, propofol-nitrdz oksit anestezisi altinda cilt insizyonuna hasta cevabimin
onceden belirlenmesinde daha iyi bir gosterge olabilecegini bildirmislerdir (114).

Guignard ve ark. da agrili uyaranlara karsi kalp atim hizi ve ortalama arter
basincinda degisiklik gdsteremeyen hastalarda anestezi derinliginin takibinde BIS
monitdrizasyonunun daha giivenli olacagini bildirmislerdir (115).

Meningaux C ve ark. propofol ile genel anestezi uygulanmis 50 hastaya
entiibasyondan dnce esmolol 1 mg/kg iv bolusu takiben 250 pg/kg/dk inflizyon yapmislar,
laringoskopi oncesi OAB, KAH ve BIS degerleri arasinda fark yokken, laringoskopi ve
entiibasyon sonrasi kontrol grubunda OAB, KAH ve BIS degerlerinde anlamli yiikselme
oldugunu, esmolol grubunda ise her ii¢ degerde de yilikselme olmadigini goézlemlemisler,
esmololiin sadece laringoskopi ve entiibasyona hemodinamik yaniti degil ayn1 zamanda
BIS degerlerini de, sedatif etki mekanizmasi {izerinden dolayli olarak azalttigini
belirtmislerdir (21).

Yutaka ve ark. indiiksiyondan 5 dk sonra 1 mg/kg esmolol bolus dozunu takiben 250
ng/kg/dk inflizyon yapmislar, esmololiin anestezi indiiksiyonunda kalp atim hizini
azalttigini, trakeal entiibasyona yanit olarak olusan kalp hizindaki artisi tam olarak
baskilamasa da belirgin olarak azalttigin1 gézlemlemislerdir. Entiibasyondan sonra 1.
dakikada kontrol grubu BIS degerlerinde belirgin artis gdzlemlemisler, esmolol grubunda
ise BIS degerlerinde degisiklik olmadigin tespit etmislerdir (117).

Berkenstadt ve ark. diz artroskopisi planlanan hastalarda yaptiklari ¢alismada
propofol indiiksiyonu sonrasi bir gruba izotonik salin digerine fentanil vermisler. anestezi
indiiksiyonunun 5. dakikasinda her iki gruba da 80 mg esmolol vermisler, bolus sonrasi ilk
3 dk’da her iki grupta da SAB ve KAH’da anlamli diisiis oldugunu, BIS degerlerinde
degisiklik olmadigin1 gozlemlememislerdir (118).

Jay ve ark. 20 hastada yapmis olduklar1 ¢alismada esmololiin plasebo grubuna goére
elektroensefalogrami belirgin olarak baskiladigini gozlemlemislerdir (116).

Calismamizda anestezi indiiksiyonunu takiben esmolol 1 mg/kg verilmesinden sonra
5. dakikada BIS degerlerinde kontrol grubuna gore anlamh diisiis oldugunu gézlemledik.
Esmololiin BIS iizerine etkisi indiiksiyon sonrasi 5. dk’da entiibasyon- ekstiibasyona

hemodinamik yanit {izerinde etkisi ise girisim sonrasi ilk 3 dk i¢inde ortaya ¢ikmistir, bu
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nedenle esmololiin santral sinir sistemi lizerine olan etkisinin daha erken, hemodinami
lizerine etkisinin ise daha gec ortaya ¢iktifi kanaatindeyiz. Entiibasyondan sonra BIS
degerleri esmolol verilen grupta kontrol grubuna gore daha diisiiktii fakat aradaki bu fark
istatistiksel olarak anlamli degildi. Bu nedenle ekstiibasyondan 6nce vermis oldugumuz 0,5
mg/kg dozunda esmololiin BiS iizerine anlaml bir etkisi olmadigini gozlemledik.

Sonug olarak esmololiin laringoskopi, entiibasyon ve ekstiibasyona hemodinamik
yamit1 6nlemede 0,5-1 mg/kg dozlarinda etkili oldugu, BIS iizerindeki etkisini gérebilmek
icin 1mg/kg dozunda kullanilmasi gerektigi daha diisiik dozlarda BIS iizerine etkin
olmadig1 kanisindayiz. Esmololiin kullanim amaci hemodinamik yanit1 baskilamak ise 0,5
mg/kg dozun yeterli oldugu, uygun hipnotik diizeyi saglamak icin BIS baskilanmasi ise 1

mg/kg dozunda kullanilmasi gerektigi kanaatindeyiz.



6. SONUC

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona yanit olarak ortaya c¢ikan artmis kan
basinci ve kalp hizin1 kontrol altina almak amaciyla ¢esitli yontemler denenmistir. Bunlar
arasinda; opioidlerle anestezi derinligini arttirmak, lidokain ile laringeal reflekslerin
baskilanmasi, bolus veya inflizyon seklinde esmolol kullanimi, verapamil, nikardipin veya
diltiazem kullanim1 sayilabilir.

Orta kulak cerrahisinde operasyon sirasinda ve sonrasinda Ozellikle ekstiibasyon
oncesi, ekstiibasyon esnasinda ve ekstilbasyondan hemen sonra yiiksebilen tansiyon
arteriyel degerleri mikrokanamalara ve cerrahinin kalitesinin bozulmasimna neden
olabilmektedir.

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona bagli hemodinamik yanitta olusabilecek
degisimleri kontrol altina almak amaciyla esmolol pek ¢ok calismada kullanilmistir.

Biz de c¢alismamizda kullanmig oldugumuz tek dozluk 0,5-1 mg/kg esmolol
dozlarinin yan etkiye sebep olmaksizin laringoskopi, entlibasyon ve ekstiibasyona bagl
stres cevabr Onlemede hemodinamik parametrelerin artisini engelleyerek anestezi ve
cerrahi kalitesine katkida bulundugunu gézlemledik.

Esmololiin 1 mg/kg dozunda kullanildig1 zaman BIS {izerinde etkili oldugunu, fakat
0,5 mg/kg dozda ek sedatif etkilerinin olmadigini gézlemledik. Bu nedenle uygun hipnotik
diizeyi saglamak igin BIS baskilanmasi amaglaniyor ise esmololiin 1 mg/kg dozunda
kullanilmas1 gerektigi kanaatindeyiz. Ancak hemodinamik stabilite ve erken derlenme i¢in

bizim kullandigimiz dozlarin yeterli oldugu diisiincesindeyiz.



7. OZET

ORTA KULAK CERRAHISINDE ESMOLOLUN ENTUBASYON VE
EKSTUBASYONA HEMODINAMIK YANIT VE BiSPEKTRAL iNDEKS
UZERINE ETKISI

Bu c¢aligmada, kisa etkili kardiyoselektif beta-bloker olan esmololiin, laringoskopi,
endotrakeal entiibasyon ve ekstiibasyona hemodinamik yanit ve Bispektral indeks (BIS)
degerleri lizerine etkilerini aragtirmay1 hedefledik.

ASA 1I- II gruba dahil, 20-40 yaslar1 arasinda 40 hasta rastgele 2 gruba béliinerek
calismamiza dahil edildi. Bu g¢alisma etik komite izni alindiktan sonra, klinik prospektif
randomize plasebo kontrollii ¢aligma olarak planlandi.

Hastalarin higbirine premedikasyon uygulanmadi. Operasyon i¢in ameliyat odasina
alinan hastalara, DII derivasyonunda EKG, periferik oksijen satlirasyonu (SpO,), end-
tidal CO, (EtCO,), noninvaziv kan basinci ve bispektral indeks (BIS) takibi yapildi.

Operasyon odasinda monitorizasyon sonrasi bazal degerler alindi. Bolus esmolol ve
plasebo grubunda salin bolusundan hemen sonra (indiiksiyon dncesi), entlibasyon sonrasi
linci, 2nci, 3iincili, 4iincii ve Sinci dakikalarda, cilt insizyonundan sonra linci, 3iincii ve
Sinci dakikalarda, anestezi sonunda, ekstiibasyon doneminde, operasyon odasindan ¢ikis ve
derlenme odasinda aldrete skoru>9 oldugunda sistolik arter basinci1 (SAB), diyastolik arter
basinci (DAB), ortalama arter basinci(OAB), kalp atim hizi (KAH), periferik oksijen
saturasyonu (SpO2) kaydedildi. Hastalarin BIS degerleri indiiksiyon sonrasi, entiibasyon
sonrasl, operasyon sonu, ekstiibasyon sonrast ve derlenmeye ¢ikis donemlerinde
kaydedildi.

Secilmis olan grup protokoliine goére Grup E’ye indiiksiyondan once 1 mg/kg,
ekstiibasyondan once 0,5 mg/kg esmolol, kontrol grubuna ise esit voliimde izotonik salin
iv bolus olarak verildi.

Entiibasyondan 6nce 1 mg/kg dozda uygulanan esmololiin kalp atim hizi, ortalama
kan basinci artis1 ve BIS iizerinde etkili oldugu, ekstiibasyondan énce uygulanan 0,5 mg/kg
dozda uygulanan esmololiin ekstiibasyona bagli olusabilen KAH ve OAB artiglarimi
anlamli sekilde baskiladig1 goriildii.

Buna gore orta kulak cerrahisinde laringoskopi, entiibasyon ve ekstiibasyona bagl
istenmeyen hemodinamik degisiklikleri 0,5-1 mg/kg esmolol dozlar1 etkili bicimde
Onleyebilir.



8. SUMMARY

THE EFFECTS OF ESMOLOL ON THE BISPECTRAL INDEX AND THE
HEMODYNAMIC RESPONSES OF INTUBATION-EXTUBATON DURING
OPERATIONS OF THE MIDDLE EAR

The aim of this, the effects of esmolol which is a short- activing cardioselective 3
blocker, on the Bispectral index values (BIS) and the hemodynamic responses of
laryngoscopy, endotracheal intubation -extubation were investigated.

The study was consisted of 40 patients with an American Society of Anesthesiology
(ASA) physical status of I-II were between 20-40 years of age and randomly divided into
two groups. Following Institutional Ethical Committee approval, this clinical prospective
randomized placebo controlled study was planned.

None of the patients used premedication. The ECG in DII lead, peripheral oxygen
saturation (SpO;), end —tidal CO, (EtCO,), noninvasive blood pressures and BIS of the
patients who were taken to the operating room for operation were measured.

After the monitorization of the patients, the baseline values were measured in the
operation room. Systolic blood pressures, diastolic blood pressures, mean arterial
pressures, heart rates, peripheral oxygen saturations were measured after a bolus of
esmolol in Group E and a saline bolus in the placebo group ( Group K) immediately on
this time ( before induction ), after extubation, 1 st, 2nd, 3rd, 4th and 5 th in minutes, after
skin incision, 1 st, 3rd and 5 th in minutes, end of the anesthesia, extubation period,
exiting from operation room and Aldrete Score >9 in recovery room at this time. The BIS
values of the patients after induction, intubation, operation and extubation on recovery
room were measured.

Esmolol (before induction (I mg/kg ) and extubation (0,5 mg/kg)) was given to
Group E, which was selected according to protocol. An aqual volume of isotonic saline iv
bolus was given to the control group (Grup K).

The application of 1 mg/kg dose of esmolol before the intubation effected on the BIS
and increased heart rates and mean arterial blood pressures. The application of 0,5 mg/kg
dose of esmolol before extubation suppressed significantly the increased heart rates and
the mean arterial blood pressures.

According to this study undesirable hemodynamic changes due to laryngoscopy
intubation and extubation can effectively prevented by application of 0,5-1 mg/kg dose of
esmolol during middle ear surgery.
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10. EKLER

Ek 1: ASA (American Society of Anesthesiologists) Siniflamasi: ASA’ya Gore

Hastalarin Preoperatif Fiziksel Durumu

ASA I: Normal, sistemik bir bozukluga neden olmayan cerrahi patoloji disinda
sorunu olmayan saglikl bir kisi,

ASA II: Cerrahi girisim gerektiren nedene veya baska bir hastaliga baglh hafif bir
sistemik bozuklugu olan kisi,

ASA III: Aktivitesini sinirlayan, ancak gii¢siiz birakmayan hastaligi olan kisi,

ASA 1V: Giiclinii tamamen yitirmesine neden olup hayatina siirekli bir tehdit
olusturan hastalig1 olan kisi,

ASA V: Ameliyat olsa da olmasa da 24 saatten fazla yasamasi beklenmeyen, son
timit olarak cerrahi girisim yapilan 6liim halindeki kisi,

ASA VI: Beyin 6liimii gelismis, organ alinmaya uygun hastalar,

E: Acil cerrahi girisim gerektiren hastalar ASA simiflamasinin yaninda E olarak

belirtilir.

Ek 2: Numerical Rating Skala (NRS)

0-2 Agr yok

3-4 Hafif agn

5-6 Orta siddette agr1
7-8 Siddetli agr1
9-10 Dayanilmaz agri




Ek 3: Modifiye Ramsey Sedasyon Skalas1 (mRSS)

Huzursuz, ajite hasta

Koopere, oryante, sakin hasta

Sadece emirlere uyan hasta

Uyuyan, glabellaya vurma ve yiiksek sese hemen yanit veren hasta

Uyuyan, glabellaya vurma ve yliksek sese yavas yanit veren hasta

NN | [W(N|—

Bu uyarilara yanit alinamayan hasta

Ek 4: Aldrete Postanestetik Derlenme Skoru

59

Orijinal Kkriterler Uyarlanmis Kriterler Puan
Renk Oksijenasyon
Pembe Oda havasinda SpO,>%92 2
Solukluk veya koyuluk Oksijen altinda SpO>>%90 1
Siyanotik Oksijen altinda Sp0,<%90 0
Solunum Solunum
Derin nefes alabiliyor ve oksiirebiliyor Derin nefes aliyor ve serbest oksiiriiyor 2
Yiizeyel fakat yeterli degisim Dispneik, yiizeyel veya siirli solunum 1
Apne veya tikaniklik Apne 0
Dolasim Dolasim
Kan basinci normalin %20’si1 i¢cinde Kan basinci normalin + 20 mmHg 2
Kan basinci normalin %20-50’si i¢inde Kan basinct normalin + 20-50 mmHg 1
Kan basinci normalden >%350 sap1iyor Kan basinci + 50 mmHg normalden 0

yiiksek

Suur Suur
Uyanik, alert ve oryante Tam uyanmis 2
Uyandirilabilir fakat hizla tekrar uyuyor So6zel uyaranla uyandirilabilir 1
Tepkisiz Yanitsiz 0
Aktivite Aktivite
Tiim ekstremitelerini hareket ettiriyor Ayni 2
Iki ekstremitesini hareket ettiriyor Ayni 1
Hareket yok Ayni 0

Ek 5: Beden Kitle indeksi (BKI)=Viicut Aglrllgl(kg)/Boy2 (m)

BKi(kg/m?) TANI
<18,5 Zayif
18,5-24,9 Normal Saglikli
25.0-29.9 Fazla Kilolu
30,0-39,9 Obez
>40 Morbid Obez
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