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OZET

ELEKTRO KONVULZIF TEDAVIiSINDE PROPOFOL, KETAMIN VE
PROPOFOL+KETAMIN KOMBINASYONLARININ DERLENME VE EKG ‘DE QT
UZERINE ETKILERI

Dr. Tekin BILGIC
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dah

Uzmanhk Tezi

Amag: Bu c¢alismada elektro konvulzif tedavi (EKT) uygulanan hastalarda ii¢ farkl
anestezi uygulamasinin derlenme ve EKG kayitlarindaki QT, QTc, QTd ve QTdc

parametreleri {izerine olan etkilerini incelemeyi hedefledik.

Metod: Calismaya psikiyatri boliimii tarafindan EKT planlan 180 hasta kabul edildi.
Hastalar 3 gruba ayrildi. 60 hastaya islem sirasinda ketamin (grup I), 60 hastaya propofol
(grup II) ve 60 hastaya ketofol (grup III) uygulandi. Hastalar rutin ameliyathane masasina
EKT amaciyla alindiktan sonra bazal EKG’ leri ¢ekildi. Hastalara EKT islemi sirasinda
hastanin hangi gruba dahil oldugunu bilmeyen gorevli hemsire tarafindan nobet siiresi,
spontan soluma siiresi, goz agma siiresi, komutlara uyma siireleri, yan etkiler ve motor
nobetin bitimini takiben 1. dakika, 5. dakika ve 10. dakika EKG ¢ekimleri kayit altina alindi.
EKG kayitlar degerlendirilip QT, QTc, QTd ve QTdc degerleri 6l¢iildii.

Bulgular: Gruplar incelendiginde ndbet siiresinin grup II’de en kisa, spontan soluma,
g0z agma ve komutlara uyma gibi parametreler grup I’de en uzun oldugu bulundu. Grup III’
in derlenme siiresi grup I° e gore daha kisa, ndbet siiresi grup II ile kiyaslandiginda daha uzun
oldugu bulundu. Grup III” iin QT degerinin diger Gruplara gore anlamli olarak en kisa, Grup
I’ in QTc degerleri diger iki gruba gore anlamli olarak en uzun, QTd ve QTdc parametreleri
incelendiginde ise Grup I’ in diger iki gruba gore anlamli olarak en uzun degere sahip oldugu

bulundu.



Sonuc: Grup III’ iin grup I’ e gore daha kisa derlenme siiresine sahip oldugu ve grup
II’ ye gore ise daha uzun ndbet siiresine sahip oldugu i¢in EKT isleminde daha fazla fayda
saglanmistir. Ayrica kardiyak stabilite ve aritmiye yatkinligi gosteren QT, QTc, QTd ve QTdc

parametrelerinede bakildig1 zaman grup III” iin daha faydali sonuglar1 oldugu goriilmiistiir.

Anahtar Kelimeler: EKT, Derlenme, QT , Propofol, Ketamin, Ketofol



ABSTRACT

EFFECTS OF PROPOFOL + KETAMINE COMBINATIONS ON RECOVERY AND
QT INTERVAL IN ELECTROCONVULSIVE THERAPY PATIENT’S ANESTHESIA

Tekin BILGIC . MD

Department of Anesthesiology and Reanimation

Background: In this study we aimed to investigate the effects of three different type
of anesthesia method in patients undergoing electro - convulsive therapy on recovery and
ECG parameters QT, QTc, QTd, QTdc.

Materials and Methods: 180 patients were accepted to study who considered for ECT
by psyciatry. Patients are divided into three groups. During the process ketamine performed
60 patients (Group 1), propofol performed 60 patients (Group Il), ketofol performed 60
patients (Group III). Base ECG’s were routunely taken before ECT on operating table.
Seizure duration, spontaneous breathing duration, eye opening time, obeying time duration,
side effects and after motor seizure 1st minute, 5th minute and 10th minute ECGs were
recorded by psychiatric nurse who blind to patients’ group. ECG recordings were evaluated
and QT, QTc, QTd and QTdc were measured. It was found that Group Il had more useful
results as QT, QTc, QTd, QTdc parameters which were susceptible to cardiac unstability and

arrhythmias.

Results: Shortest seizure duration was in Group Il, spontaneous breathing, eye
opening and obeying command parameters were longest in Group I. Group I11’s recovery time
was shorter than that of Group I, seizure duration was longer than Group Il. QT interval was
the shortest in Group I11, QTc interval was the longest in Group | and QTd and QTdc values

were the longest in Group I.

Conclusion: According to evaluated results Group Il was more benificial because of

having shorter recovery time than Group | and longer seizure duration than Group Il. Also it

Xi



was found that Group 111 had more useful results as QT, QTc, QTd, QTdc parameters which
susceptible to cardiac unstability and arrhythmias.

Key Words: ECT, Recovery, QT interval, Propofol, Ketamine, Ketofol
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1.GIRIS VE AMAC

Bu calismada farkli intravendz hipnotik ilag uygulamasinin EKT igleminde motor ndbet
stiresi, derlenme siiresi ve EKG’de QT, QTc, QTd ve QTdc degerlerine etkisi ve olas1 yan etkileri
incelemeyi hedefledik. Intravendz hipnotik bir ajan olarak propofol ve ketamin ile néromuskuler
bloker siiksinilkolin anestezi idamesi i¢in kullanildi. Ketamin (Grup I), propofol (Grup II) ve
propofol +ketamin = ketofol (Grup III)’iin EKG’de QT, QTc, QTd ve QTdc siiresi, derlenme
stiresi, nobet sliresi tizerine olan etkilerini ve yan etki insidanslarini karsilastiriimasi amaglandi.

Farkl1 anestezik ila¢ secimlerinin hastalar iizerindeki etkileri incelenirken EKT
isleminin etkinligi ve hastanin hemodinamik stabilitesine olan etkileri degerlendirildi. Bu nedenle
efektif bir EKT islemi i¢in gerekli olan ndbet siiresi 25 saniye ile 60 saniye araliginda oldugu
icin tiim hastalarda verilen ilaglarin nobet siirelerine olan etkileride incelendi ve kayit altina
alind1.

Calismamizda tiim hastalara EKG ¢ekilmis ve hastalarin EKG leri tarafimizca
degerlendirilmistir. Hastalarin kardiyak aritmi agisindan uzamasi risk faktorii olarak
degerlendirilen QT, QTc, QTd ve QTdc parametreleri hastalar i¢in ayr1 ayri hesaplanmis ve
kardiyak stabilite agisindan hangi grubun daha faydali etkilerinin oldugu arastirilmigtir.

EKT islemi igin hastalara verilen anestezik ilaglarin hastalardaki derlenme zamanina olan
etkileride arastirilmistir. Hastalarda derlenme parametreleri olarak; spontan solunuma doniis

stiresi, g6z agma stiresi ve verilen komutlara uyma siiresi olarak ele alinmustir.



2.GENEL BILGILER

2.1.EKT

Psikofarmakolojinin gelismeden o6nce, 1930’ lu yillarda klinik kullanima giren
elektrokonvulsif terapi (EKT), 6zellikle agir depresyon olmak tizere, 6zkiyim riski, tedaviye yanit
vermeyen manik eksitasyon, katatonik eksitasyonlu sizofreni, sizoaffektif bozukluk, organik
etiyolojili katatonik durumlar, néroleptik malign sendrom gibi bir ¢ok psikiyatrik bozuklugun en

giivenli ve en etkin tedavi yontemi olmayi siirdiirmektedir (1).

2.1.1. EKT’nin Tarihsel Gelisim Siireci

Ruhsal diizelme elde edebilmek i¢in daha ¢ok kimyasal ajanlar kullanilarak konviilsiyon
olusturulmasi, 16. yiizyildan beri bilinen yontemdir. 16. yiizyilda baslayan, major psikiyatrik
hastaliklarin tedavisinde konvulsiyon olusturmak amaciyla kafur kullanilmis, 18. yiizyilin
ortalarina kadarda siirmiistiir (2). ilk defa 1804’ te Aidini tarafindan tedavi amaciyla galvanik
akim kullanilmaya baglandiktan sonra, 1870’ lerde Hitzig ve Fritsch tarafindan konvulsiyon
olusturmak amaciyla elektrik akimi kullanilabilecegi fikri ortaya siiriilmiistiir (3). Lucio Bini ve
Ugo Cerletti hayvanlar tizerinde yaptiklari deneylerden sonra ilk kez 1938’ de bir sizofreni
hastasinda basariyla elektriksel uyar1 yoluyla konviilsiyon olusturarak klinik iyilesme
saglamiglardir (2). 1960 ve 1970’1 yillarda EKT anestezik ajanlar ve kas gevseticilerle birlikte
uygulanmaya baglanmis; uygulama esnasinda EEG ve EKG kayitlarmin kullanimi ile islem daha
giivenilir hale gelmistir (3). Etkin farmakolojik bilesenlerin kesfinden sonra EKT kullanimi
biiyiik hizla azalmis olsada, 6zellikle 1980’ lerden sonra farmakolojik tedavilerin bazi hastalarda
yeterli etkinlik saglayamadiklar1 goriildiikten sonra, EKT kullanim oranlarmin yeniden artmaya
basladig1 dikkat ¢ekmistir (4).

2.1.2. EKT’ de Anestezi Uygulamalari

Giiniimiizde EKT genel anestezi altinda uygulanmaktadir. Uygulamadan 6nce hastalar bir

anestezi ve psikiyatri uzmani tarafindan degerlendirilmelidir. Anestezi Oncesinde, uygulama



boyunca ve islem sonrasinda hasta monitorize edilmelidir. Kardiyak monitdrizasyon ve puls
oksimetre ile saturasyon takibi sarttir (2). Anestezide kisa etkili genel anestezikler kullanilir.
Metoheksital yakin zamanda iiretimi kisitlanincaya kadar en ¢ok tercih edilen ve altin standart
olarak kabul edilen kisa etkili barbitiirattir. Alternatif anestezik ajanlar arasinda barbitiirat olan
tiyopental, propofol, etomidat ve ketamin sayilmaktadir. Bu ajanlar arasinda propofol en giiglii
antikonviilzan 06zellige sahip ajanken, etomidat kullanimi ile ndbet siirelerinin uzadigi
bulunmustur (5). Kas gevseticilerin kullanilmadigi donemlerde EKT uygulamalarinda kas-iskelet
sistemi hasarlari, 6zellikle uzun kemik kiriklart siklikla goriilmekteydi. Baslarda kiirar kullanimi
yaygin olmakla birlikte; ndbet siiresince ortaya ¢ikan tonik-klonik kasilmalarin azaltilmasinda,
hizli etki baslangict ve kisa etkinlik siiresi gibi 6zelliklerinden &tiirii siiksinilkolin kullanimi
yayginlagmis ve giiniimiizde en cok tercih edilen ajan olmay1 siirdiirmektedir (6). Modifiye EKT
uygulamalarinda hastanin genel anestezisi saglandiktan sonra EKT uygulamasina geg¢ilmektedir.
Ayarlanan dozda akim, unilateral veya bilateral yerlestirilen elektrodlar araciligiyla beyne iletilir.
Her bir uyari, bir grup noéronda depolarizasyona yol agmaktadir. Yeterli miktarda uyari
alindiginda kiimiilatif etki sonucu nobet ortaya ¢ikar. Olusturulan nobetin terapétik etkinligi,
uyaranin tiim beyinde ndbet aktivitesi yaratmasina baglidir (7). Akimin sonlandirilmasi ile
genellikle once tonik, daha sonra frekansi yavas yavas azalan klonik kasilmalar baslamaktadir.
Nobet aktivitesi EEG ve EMG ile izlenir. Giiniimiizde kullanilan modern cihazlar, iki kablolu
frontal-mastoid kurgu ile iki kanalli EEG monitérizasyonu yapabilecek donanimdadirlar (2).
Etkin bir ndbetin siiresi en az 25 saniye olarak kabul edilir. Nobet siiresi tek basina etkinligi
degerlendirmede yetersiz bir parametre olmakla birlikte, 15 saniyeden kisa siiren konviilsiyon ve
25 saniyeden kisa siiren EEG’ de izlenen ndbet aktivitesinin terapotik etkinlik agisindan yetersiz
oldugu diisiiniiliir (8). Uyaran dozu ayarlanirken, ndbet olusturacak minimum uyaran miktarinin
tercih edilmesi, yan etki riskinide en aza indirecektir.

EKT sirasinda olusan sempatik aktivite 0llime varan sonucglara yol agan akut hiperdinamik
kardiyojenik bir etki yaratabilmektedir. Yaklasik 5 dakika siiren bu dénemde hipertansiyon,

tasikardi ve aritmiler goriilebilmektedir (9).

Genel anestezi altinda yapilan EKT uygulamalari sirasinda kullanilan anestezi ajanlarinin
nobet stiresi lizerine olusturdugu etki, EKT tedavisinin etkinligini de etkilemektedir (5). EKT

sirasinda kullanilan propofolun doz bagimli olarak ndbet siiresini azalttigr bulunmustur (10) Bu



islem sirasinda hastanin giivenlik ve konforunu saglama gorevi ise anestezistindir. Anestezistin
islemin etkinligini degistirmeden; hatta buna olumlu yonde katkida bulunarak en uygun anestezi
ajanii se¢mesi istenmektedir. Benzer sekilde EKT ile iliskilendirilmis kardiyovaskiiler morbidite
vakalar1 sebebi ile, olusan akut hemodinamik yanitin kontrol altina alinabilmesi iginde gesitli
bircok ila¢ denenmistir (11). Ornegin EKT islemi sirasinda ortaya ¢ikan akut hipertansif ataklarin
onlenmesi i¢in son donemlerde esmolol, labetolol ve landiolol gibi beta-bloker grubundan ¢esitli

ilaglar da karsilastirilmali olarak klinik ¢alismalarda kullanilmislardir (12).

2.2. ELEKTROKARDIOGRAM

Kalpte meydana gelen elektriksel aktivitenin kaydedilmesine elektrokardiografi, elde
edilen traseye elektrokardiogram denilmektedir. Cogunluk olarak kullanilan 12 derivasyonlu
EKG’de frontal diizlemde kayit alan 6 adet ekstremite ve horizontal diizlemde kayit alan 6 adet
gogiis ( prekordial ) derivasyonu kullanilir. Ekstremite derivasyonlart iki ekstremite arasi
potansiyellerinin farkini1 kaydeden 3 adet bipolar ( L, IL, III ) ve ii¢ adet unipolar ( aVR, aVL, aVF
) derivasyondan olusur. EKG 1 mm2’lik karelere ayrilan EKG kagidina kayit edilir. Genel olarak
25 mm/sn hizda kayit alindigindan bir kiigiik yatay kare 0.04 saniye olmaktadir (13).

EKG’deki bashca dalga ve segmentler sunlardir (Sekil 1) :

* P Dalgasi: Atriyumlarin depolarizasyonu ile olusmaktadir. Baslangici sag atrium
depolarizasyonunu ve ikinci kismi sol atrium depolarizasyonunu gostermektedir. Yiiksekligi 2.5
mm’yi genisligi 0.11 saniyeyi gegmez.

* PR Arah@:: P dalgasinin baslangicindan QRS kompleksinin baslangicina kadar olan
mesafedir. Sinoatrial diigiimden ¢ikan uyarinin ventrikiiler purkinje liflerine iletilmesine kadar
olan siireyi gostermektedir. Normal erigkinde 0.12-0.20 saniyedir.

» QRS Kompleksi: Ventrikiiler depolarizasyonu gostermektedir. Ilk negatif dalga Q, ilk
pozitif dalga R, 2. negatif dalga S ve 2. pozitif dalga R’ olarak adlandirilmaktadir. Normal
eriskinde < 0.12 saniyedir.

* T Dalgasi: Ventrikiillerin repolarizasyonunu gostermektedir. Normal bir EKG’de T

dalgasinin genisligi 0.15 saniye, voltaji ise 0.2-0.3 mV arasinda olmalidir.



« ST Segmenti: QRS kompleksinin bitiminden T dalgasinin baglangicina kadar olan
kisimdir.  Aksiyon  potansiyelinin  plato  fazina uymaktadir. Normalde ekstremite
derivasyonlarinda izoelektrik ¢izgiden 0.5-1 mm’den fazla sapma gostermemektedir.

* QT Arahgr: QRS kompleksinin baslangicindan T dalgasi sonunu kadar olan araliktir.
Ventrikiillerin elektriki sistoliinii gdstermektedir. Normal siiresi 0.35-0.44 saniyedir. Yas, cins ve
kalp hizina gore degisiklikler gostermektedir.

* U Dalgasi: T dalgasindan sonra goriilmektedir. Amplitiidii nadiren 1 mm’ yi geger. V3
derivasyonunda en belirgindir. Ventrikiil kasindaki ardpotansiyeller yada purkinje liflerinin

repolarizasyonunu gostermektedir (13,14).

R
ST |
Segment
[ i ' i T
|
' |
; i : }
' PR & : ;
- | ]
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Interval

Sekil 1. EKG’deki baslica dalga ve segmentler

Kardiak uyarilar, sinoatriyal diigiimden c¢ikmaktadir. Bu uyarilar atriyumdan gegerek
atriyoventrikiiler diigtime 0,04 saniyede ulagsmaktadirlar ve buradan 0,11 saniyelik bir duraksama
ile ayrilirlar. Atriyoventrikiiler diiglimden gecen uyarilar His — purkinje liflerine gelir ve oradan
da ventrikiil kas kitlesi boyunca ventrikiil kas lifleri tarafindan iletilmektedirler. Kardiyak

aksiyon potansiyeli, hiicresel iyon hareketi ile ve c¢esitli iyonlara karst hiicre zarinin



gecirgenliginin degismesiyle olusmaktadir ve faz 0, 1, 2, 3, 4 olarak adlandirilan bes basamaktan
olusur (15). Faz 0; depolarizasyon fazidir. Bu faz EKG’de QRS kompleksi olarak goriilmektedir.
Faz 1; erken hizli repolarizasyon dénemidir. Sodyum (Na") kanallar1 inaktive olur ve potasyum
(K") gecirgenliginde gecici bir artma ile K* disar1 ¢ikmaktadir. Faz 2; plato fazi olarak
bilinmektedir. Bu fazda yavas kalsiyum (Ca?") kanallar1 aktive olarak hiicre icine Ca®" akar. Bu
akis, uzun siireli bir depolarizasyon saglayarak aksiyon potansiyelinin plato fazin
olusturmaktadir. QT intervalini belirleyen ise M hiicresinin aksiyon potansiyel siiresidir. Faz 1 ve
Faz 2 EKG’de ST segmenti olarak goriiliir. Faz 3; son repolarizasyon fazidir. Bu faz EKG’de T
dalgasi olarak goriilmektedir. Faz 4; istirahat potansiyeli veya diyastolik repolarizasyon donemini
gostermektedir. Atriyal veya ventrikiiler hiicrelerde normal gecirgenlik yeniden saglanir. Bu
fazda elektrik yiikii yoniinden bir degisiklik olmadigi i¢in EKG’ de izoelektrik ¢izgi denilen diiz
bir ¢izgi kaydedilmektedir. Faz 0, 1 ve 2’nin tamami ve faz 3’ {in biiyiikk bir kisminda uyar1 ne
kadar siddetli ve uzun siireli olursa olsun, kalp kasinda uyarilma ve kasilma olusturulamaz. Bu

doneme absolii refrakter periyot denilmektedir.

Faz 3’ {in sonuna dogru rolatif refrakter periyot baslamaktadir. Bu fazin sonuna dogru
yani EKG’ de T dalgasinin tepesine veya inen kismina uyan donemde gelen giiclii uyarilar

ventrikiiler tasikardi ve fibrilasyona neden olabilmektedir.
2.2.1. QT Intervali ve QT Dispersiyonu

EKG’ de QT intervali ventrikiiler depolarizasyon ve repolarizasyon periyodunu ifade
etmektedir. QT araligi, QRS kompleksinin basindan T dalgasinin sonuna kadar olan kisim
oOl¢iiliir. QT aralig1 ayrica ventrikiil kasinin refrakter oldugu donemdir ve KAH ile degismektedir;
kalp hiz1 artinca QT araligi kisalir (16). Bu nedenle QT intervali degerlendirilirken kalp hizi da
g6z oOniinde bulundurulmaktadir ve hiza gore diizeltilmis QT mesafesinin belirlenmesi
gerekmektedir. Hiza gore diizeltilmis QT (QTc) mesafesinin belirlenmesi igin bir takim formiiller
gelistirilmis olup bunlardan en sik kullanilan ikisi Bazett ve Fridericia formiilleridir. Fridericia
formiiliiniin daha duyarli oldugu yoniinde veriler bulunmaktadir fakat klinik pratikte en sik Bazett
formilii kullanilmaktadir (16, 17). Biz bu calismada Bazett formiiliine gére QTc hesaplamasi

yaptik.



Bazett formiiliine gore ;

Diizeltilmis QT (QTc) intervali = QT intervali (saniye) / R-R intervali (saniye)

Fridericia formiiliine gore;

Diizeltilmis QT (QTc) intervali = 3 / R-R intervali (saniye)

Ayn1 zamanda yas ve cinsiyet de QT ve QTc intervalini etkilemektedir. QTc intervali
normalde kadinlarda erkeklerden daha uzundur ve kadinlarda ilaca bagli QTc uzamasi ve aritmi
gelismesi egilimi daha yiiksektir (18). QTc intervali normalde 0.44 saniyeden kisadir. Erkeklerde
0,44 saniye (sn), kadinlarda 0.46 sn’den uzun olmasi anormaldir (19). QTc interval 6l¢iimii bazi
nedenlerden dolayr her zaman basit olmamaktadir. T dalgasinin bitim noktasinin saptanmasinin
giic olmasi 6nemli sorundur. T dalga morfolojisinin bozuk ve amplitiidiiniin kii¢iik olmasi, T
dalgasin1 izleyen bir U dalgasinin varlig1 ya da T dalgasinin U veya P dalgasi ile i¢ ice gegmis
gibi gortinmesi QT Ol¢limiiniin dogru yapilmasint zorlastiran nedenlerdendir. Ayrica QRS
kompleksinin ve T dalgasinin bitim noktalarinin EKG derivasyonlar1 arasinda farklilik
gostermesi de bir bagka onemli faktordiir. Bu gibi durumlarda QT mesafesi oldugundan daha
uzun bulunabilmektedir (16, 20). QT intervali olgtimleri, genellikle QT ’nin en uzun oldugu
derivasyonlarda yapilmaktadir. Tek komplekste 6l¢lim yapmak ¢ogunlukla yeterli olmadigindan
en az 3 komplekste QT degerinin 6l¢iilmesi ve bunlarin ortalamasinin alinmasi daha uygundur.
Diizensiz ritimlerde de daha ¢ok sayida komplekste QT intervali 6l¢iilmeli ve bunlarin ortalamasi

alinmasi daha uygundur (21).

QT intervali giiniimiizde elle ve bilgisayar aracilig ile otomatik olarak dlgiilebilmektedir.
Elle yapilan 6l¢iimlerde T dalgasinin bitim noktasinin net olarak degerlendirilmesi zordur ve hata
pay1 bulunmaktadir. Ancak otomatik olarak yapilan 6l¢timlerin de hatali sonuglar verdigi ve daha
iistiin olmadig1 bulunmustur (22). Her iki 6l¢lim metodunda da karsilagilan en 6nemli hata nedeni
T dalgasinin diisiik amplitiidlii olmas1 yada T dalgasinin U veya P dalgasi ile i¢ ige olmasidir.
Otomatik 6l¢iim baslica iki yontemle yapilmaktadir (16).
1. Esik degerine gore, yani T dalgasinin bitim noktasinin belli bir esik degerine gore tespiti.

2. Egim 6l¢iimii metodu, T dalgasinin inen kolunun egiminin izoelektrik hatla olan kesisim



noktas1 T dalgasinin bitim noktas1 olarak alinir.

QT dispersiyonu, derivasyonlar arasindaki en uzun QT intervali ile en kisa QT
intervalinin farkidir. Normalde 20-50 milisaniye (msn) arasindadir. Uzamasi ventrikiil
repolarizasyon anormalligini gostermektedir (23, 24).

QT araligimmi uzatan pek ¢ok sebep bulunmaktadir ve bunlardan en &nemlisi belkide
hastanin kullandig1 ilaglardir. QT araligimi uzatan belli basl ilaglar ise sOyle siralanabilir:
antiaritmikler (kinidin, disopramid, prokainamid, sotalol, amiodaron, butilid, almokalant,
defoilid, bepridil), antibiyotikler (eritromisin, klaritromisin, klindamisin, trimetoprim-
sulfametoksazol, grepafloksasin, moksifloksasin, gatifloksasin, levofloksasin, amantadin,
pentamidin, flukanozol, ketakonazol, klorokin, Kinin, halofantrin), antiviraller (foskarnet),
antineoplastikler (tamoksifen, arsenik trioksid), antimigren (sumatriptan, zolmitriptan,
naratriptan), antidepresanlar (desimipramin, nortriptilin, amitriptilin, doksepin, fluoksetin,
pimozid, imipramin, sertralin), antihipertansifler (isradipin, nikardipin), antihistaminikler
(terfanadin, astemizol), noroleptikler (klorpromazin, haloperidol, droperidol, pimozid, tioridazin,
sertindo, risperidon, ziprasidon, ketapin), kolinerjikler (sisaprid), diger ilaclar (sildenafil,
karbamazepin, probukol, oktreotid, amrinon, milrinon ) (25). QT araliginda uzamaya neden olan
diger faktorler ise; kadin cinsiyet, bilinen kalp hastalig1 varligi, hipokalemi, hipomagnezemi,
bradikardi, diliretik kullanimi, mitral valv prolapsusu, AIDS, myokard iskemisi , intrakranyal
kanama, arsenik ve organik fosfor zehirlenmesi, hipotermi, karbon monoksit zehirlenmesi,
konjestif kalp yetmezligi, myokarditler, diffiiz miyokardiyal hastaliklar, ciddi kronik obstriktif
akciger hastaligi, romatoid artrit, hipokalsemi, diabetes mellitusdur (25, 19, 23, 26). Ventrikiiliin
refrakter periyodunun uzadigi bu hastalarda ventrikiil herhangi bir erken atim ile kolayca
tasikardi ve fibrilasyona girebilmekte ve sonugta ise fetal ventrikiiler aritmiler, senkop ve ani
olimler meydana gelmektedir (27). Oniki derivasyonlu EKG’de dlglilen QT mesafe (interval)
degisiklikleri bolgesel ventrikiiler repolarizasyon degisikligini gostermektedir. Son donemdeki
deneysel ve klinik ¢alismalarda ventrikiiler miyokardin ciddi aritmilere olan duyarlilig1 ile uzamis
QT intervali ve QT dispersiyonu arasinda kuvvetli baglantilar oldugu gosterilmistir ( 25, 28 ).
Dogumsal veya edinsel olarak olusan uzun QT sendromu (UQTS) 6zellikle emosyonel veya
fiziksel streslerin provoke ettigi tasiaritmiler, tehlikeli polimorfik ventrikiiler tasikardi (Torsades
de pointes = TdP) senkop ataklari, hatta ani 6liim ile karakterize bir hastalik olarak karsimiza

cikmatadir (25, 29). Ventrikiiler aritmi riskini kolay ve invazif olmayan bir yontemle gostermesi



ise QTd’nin en biiyiik avantajidir.
QTd =QTmax — QTmin

Maalesef QT Ol¢iimii  konusundaki metodolojik problemler hala tam olarak
coziilememigse de, QT dispersiyonu kolay elde edilebilmesi, non invazif ve ucuz bir
parametredir. Faydalar1 konusunda ise pek ¢ok kardiyolojik c¢alisma yapilmis ve QT
dispersiyonunun prognostik 6nemi ortaya gosterilmistir. Bunlardan bazilari:

1- Akut veya kronik MI’l1 hastalarin incelendigi bir ¢cok calismada aritmi gelisen
hastalarda gelismeyen hastalara gére daha uzun QT dispersiyonu bulunmustur (30).

2- Baz1 elektrofizyolojik caligsmalarda QT dispersiyonunun ventrikiiler aritmi gelisimini
tayin edebildigi bulunmustur (31). fakat yine de QT dispersiyonunun invazif elektrofizyolojik
calismalara tercih edilmeyecegi, elektrofizyolojik arastirmanin yararl ve kolay elde edilebilen ek
bir parametresi olarak kabul edilmesi gerektigi sdylenmistir (32).

3- Bir ¢ok calismada QT dispersiyonunun kalp yetmezliginde sonlanim noktalar ile
korelasyon gosterdigi ileri stirmiistiir. ELITE ¢alismasinda kaptopril ve losartan verilen kalp
yetmezligi vakalarinda losartanin QT dispersiyonunu arttirdigini bulmuslardir (33).

4- Pek ¢ok yazar hipertrofik kardiyomyopatide ventrikiiler aritmilerin yiiksek QT
dispersiyonu ile birlikteligini gostermislerdir (34). Uzun QT sendromunda beta blokerlere
yanitsiz hastalarda yanitl hastalara gore daha yiiksek QT dispersiyonu gozlenmistir (35).

5- QT dispersiyonunu etkileyen ilaglarin TdP’ye yol agabildigi gosterilmistir. Bir ¢ok
aragtirmaci kinidin, sotalol, dofetolid, propafenon ve terfenadin kullaniminin daha yiiksek QT
dispersiyonu ve daha sik aritmiye yol agtigi sonucuna varmuslardir (36). Non kardiyolojik
hastalarin incelendigi ¢alismalarda da QT araligr ve QTd’ nin prognostik 6nemi bulunmustur. Bu
calismalar arasinda, Tip 1 DM ve Tip 2 DM’de uzamis QT aralig1 ve yiiksek QT dispersiyonu,
otonom noropati ve koroner arter hastalig1 ile iligkisi gosterilmistir (29, 37, 38). Ayrica dializ
hastalarinda yiiksek QT dispersiyonunun kardiyak ve genel mortaliteyi arttirdigi bulunmustur
(38).

2.2.2. Anestezik Ilaglar Ve Ventrikiiler Repolarizasyon

Anestezi idamesinde kullanilan bazi ilaglarin QT intervali {izerine olan etkileri in vivo

olarak arastirilmistir. Fakat pekgok ilag¢ birlikte verildiginden dolayr bu g¢alismalardan kesin



sonuglar ¢ikarmak zor olmaktadir. Ayrica saglikli kisilerde QT intervalinde etkileri gosterilmis

bazi ilaglarin UQTS’li hastalarda farkli etkilere sahip oldugu da bir gergektir.

2.2. 2. 1. Volatil Anestezik Ajanlar

Volatil ajanlarin QT {izerine olan etkileri genellikle UQTS olan hastalarda arastirilmustir.
UQTS hastalarinda giivenli oldugu bilinen hicbir inhalasyon ajani yoktur. Subtipi bilinmeyen
UQTS’li hastalarda perioperatif B-blokaji ile bu inhalasyon ajanlarimin tiimii ile olaysiz
anesteziler bildirilmistir. Halotan repolarizasyonun transmural dispersiyonunu artirir ve miimkiin
oldugunca UQTS hastalarinda kullanimindan kagmilmalidir. Izofluran ve sevofluranmn
repolarizasyonun transmural dispersiyonda etkisi konusunda yeterli arastirma bulunmamaktadir.
Gliniimiizde inhalasyon yolu ile anestezide kullanilan halotan, sevofluran, izofluran ve
desfluranin QT’yi uzatan ilaglar listesine eklenmesi gerektigi sdylenmektedir. Fakat bu kaniya

varmak i¢in ¢alisma sayisi yeterli degildir (27).

2.2.2.2. intravenoz Indiiksiyon Ajanlar

Tiyopentalin premedike edilmis saglikli eriskin ve ¢ocuklarda QTc’yi uzattigi
bulunmustur (39). Sodyum pentobarbital genelde QT intervalini uzatmas: nedeniyle aksiyon
potansiyel siiresini uzatmakta ancak M hiicrelerine gore endo ve epikardiyal hiicrelerde aksiyon
potansiyel siirelerinde relatif olarak daha biiylik bir uzama oldugundan repolarizasyonun
transmural dispersiyonunu azaltmaktadir. Methoheksital saglikli eriskinlerde QTc’yi uzatir (40).
Propofol, saglikli premedike edilmis eriskin ve ¢ocuklarda QT intervalini uzatabilir. Fakat QTc
intervali lizerinde hig etkisi gosterilememistir. Propofol, subaraknoid kanamali hastalarda QTc’yi
kisalmaktadir. Azsayidaki klinik deneyimler propofoliin UQTS’li hastalarda 6zellikle anestezi
idamesinde kullanmisli bir ajan oldugunu desteklemektedir (41, 42, 43, 44, 45). Propofol
indiiksiyon sonrasi; kardiyovaskiiler sistemi deprese eder, kardiyak debi ve sistemik vaskiiler
direng azalmasi ile kan basincini diisirmektedir. Buna santral yolla sempatik aktiviteyi azaltic1 ve
vagal aktiviteyi arttirict etkisi sonucu gelisen nabiz sayisindaki hafif azalmanin da katkis1 vardir
(46). Midazolamin tek basina saglikli eriskinlerde QTc {izerine hi¢ etkisi bulunmamaktadir ve

midazolam da UQTS’li hastalarda gilivenli bir ajan olarak bilinmektedir (27, 44). Diger
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benzodizepinlerin etkisi ise bilinmemektedir (41). Fakat ¢ocuklarda atropin premedikasyonuna
karsin uzatmadigi gorilmustiir (42). Ketaminin QT intervali tizerine etkisi bilinmemektedir.
Ancak sempatomimetik Ozelliklerinden dolayr miimkiin oldugunca kag¢inilmasi gerekmektedir
(27). Ketamin diger anestezik ajanlardan farkli olarak arteriyel kan basincini, kalp hizin1 ve kalp
debisini arttirmaktadir. Indirekt olarak kardiovaskiiler etkileri, sempatik sinir sisteminin santral
yolla uyarilmasina ve norepinefrinin geri aliminin inhibisyonuna baghdir. Bu degisikliklere
pulmoner arter basinci ve miyokordial aktivitede artis eslik etmektedir. Opioidlerin QT intervali

tizerine etkileri ile ilgili ¢aligma yoktur. Ancak etkisinin olmadig1 tahmin edilmektedir (27).

2.2. 2. 3. Noromuskuler Blokerler:

Bu ajanlarin klinik g¢ercevede izole etkilerinin c¢alisilmasi miimkiin degildir. Glivenilir
ajan1 tespit etmek simdiye kadar yayimlanmis calismalara gore imkansizdir. Otonom sinir
sistemini (OSS) daha az etkilemesi nedeniyle UQTS olan hastalarda vekiironyum kullanimi1 daha
giivenli bulunmustur. Vekiironyum sempatik stimiilasyona yol a¢mamasi nedeniyle QTc
intervalinde uzamaya yol agmamakta hatta kisaltmakta oldugu bulunmustur (27). Atrakuryum ve
cisatrakuryum ile ilgili deneyim yokluguna ragmen yan etkilerinin az olmasi nedeni ile
cisatrakuryum daha uygun goriilmektedir (27). Atrakuryum ve sisatrakiiryum teorik olarak iyi
hemodinamik stabilite saglamalar1 nedeniyle UQTS’si olanlarda tercih sebebidirler (27, 42, 47).
Pankuronyum ile UQTS’li hastalarda yapilan ¢alismalarda VF’ye neden olabilecegi bildirilmistir
(47). Siksinilkolinin QTc intervalini en belirgin uzatan ajan oldugu yaymlanmistir.
Stiksinilkolinin parasempatik ve sempatik gangliyonlar1 stimiile etmesine bagl kardiyak
innervasyon bozuklugu sonucu QT intervalini uzattigi ileri siiriilmustiir (48, 49). Siiksinilkolin ve
pankiironyum ile yapilan ¢aligmalarda UQTS olan hastalarda bu iki ajanin kullanimi ile ilgili

olumsuz vakalar ve hatta ventrikiiler fibrilasyona (VF) yol a¢tig1 vakalar gosterilmistir (47).
2.2. 2. 4. Antikolinesterazlar ve antikolinerjik ajanlar
Saglikli bireylerde atropin ve glikopirolatin QT intervalini uzattiklar1 bildirilmistir.

Atropin verilmesinin UQTS’li bir hastada anestezi uygulamasi sirasinda torsade de pointesi

presipite ettigi bildirilmistir. Bu nedenle atropin verilmesinin aritmi insidansini arttirdigi kabul
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edilmektedir (50- 52).

Anestezi uygulamasi sirasinda pozitif basingli ventilasyon esnasinda valsalva
manevrasindan, QT’yi  uzattigindan  dolayr  yiikksek  inspiratuar  basingtan  ve
inspirasyon/ekspirasyon oranini artirmamak gerekmektedir. Hipotermi ve masif kan transfiizyonu
da QT siireini uzatabilir. Giiniimiize kadar yapilan pek ¢ok c¢alismada; QT, QTc ve QTd ve QTdc
degerlerinde uzamaya neden olan ilaglar arasinda anestezi pratiginde kullanilan bir¢ok ilacin yer
almas1 nedeniyle anestezi 6ncesi hastanin QT, QTc ve QTd ve QTdc’yi uzatan diger nedenler
acisindan dikkatli degerlendirilmesinin ve anestezi sirasinda EKG monitdrizasyonunun onemi

¢ok onemlidir.

2.3.PROPOFOL

2.3.1. Farmakolojik Ozellikleri:

Propofol 1970’lerde hipnotik etkileri ile ilgili olarak yapilan ¢aligmalarin iiriinii olarak
gelistirilmistir (53). Propofol deriyi, mukoz membranlari ve vendz intimay1 irite eden, fenol
grubu ideale bir intravendz anestezik ajandir. El sirtindan verildiginde %58’e varan oranda agriya
neden olur. Antekiibital fossadan verildiginde ise bu oran azalir. Intravendz enjeksiyondan sonra
tromboz veya flebit goriilme sikligi diisiiktiir. Yiiksek derecede lipofilik, suda erimeyen, % 98
oraninda proteine baglanan sedatif hipnotik bir ajandir. Giinlimiizde kullanilmakta olan % 1’°lik
formiilii % 10 soya yagi, % 2.25 gliserol ve % 1.2 saf yumurta fosfatidi icermektedir (54).
Metabolizmas1 hizlidir ve uygulanmasindan 2 dakika sonra % 6’s1 ve 30 dakika sonra ise % 81’1
metabolize olmaktadir. 2,6-diisopropil-1,4-quinol, propofolun hidroksilasyon sonucu olusan
major metabolitidir ve aktif degildir (55, 56). Klinik kullaniminda allerjik reaksiyonlar agisindan
givenli oldugu bildirilse de allerji oykiisii bulunan hastalarda dikkatli kullanilmalidir.

Uygulanmasini takiben yasami tehdit eden anaflaktik reaksiyonlar gosterilmistir (57).

2.3.2. Farmakokinetik Ozellikleri:

Propofoliin uygulanmasi sonrasinda ilk 24 saat i¢cinde uygulanan dozun %70° e yakin

kismi idrar yoluyla atilima ugrarken bu oran 5 giin sonunda %90’a ulagmaktadir (58). Propofolun
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viicutta dagilim hiz1 yiiksektir. Intravendz uygulanmasindan yaklasik 40 saniye sonra biling kaybi
olusmaktadir. Bu siire uygulama hizina, uygulanan doza ve premedikasyona bagli olarak
degisebilmektedir (59). Kan beyin bariyerini hizlica gegebilen propofoliin etkisinin kisa
stirmesinin sebebi santral sinir sisteminden diger dokulara hizla yeniden dagilim gostermesi, hizli
metabolize olmasi ve lipofilik 6zelliginin yiiksek olmasindandir (60). Karacigerde hizlica
glukuronid konjugasyonuna ugrayarak inaktif metabolitlerine doniistiiriiliir (61). Bu {iriinlerin

%098’1 idrarla %2’si fegesle atilmaktadir (62).

2.3.3. Kardiyovaskiiler Sisteme Etkileri:

Propofoliin kardiyovaskiiler sistem {izerinde onemli etkileri vardir. Sistemik vaskiiler
direncte diisiise sebep olarak hipotansif etki gosterir. Bunun sonucunda refleks tasikardi
goriilmezken bardikardiye sebep olabilir. Sempatik aktivitede ve miyokardin kasilma giiciinde
azalmaya sebep olur. Arter basincinda %30 ve iizerinde azalma oldugu bildirilmistir. Bu etki
sempatik vazokonstriiksiyonun ortadan kalkmasina bagli olarak gelisir (63). Hipotansif etki genel
olarak uygulanan doza, uygulama hizina ve birlikte kullanilan opiyoid analjezi ajaninin ilact
potansiyelize etmesine baglidir (59, 60). Endotrakeal entiibasyon ve cerrahi uyar1 arter basincinin
ve kalp atim hizinin artmasina sebep olmaktadir. Bu artis diger anestezi ajanlari ile
karsilastirildiginda propofoliin santral sempatolitik ve vagotonik etkileri sebebi ile daha az
diizeyde gerceklesmektedir (59, 60). Propofol direkt vazodilatator ve negatif inotrop etkileri
sebebiyle sistemik vaskiiler direnci, miyokardiyal kan akimini ve oksijen tiiketimini azaltici etkisi
bulunmaktadir (64). Propofoliin 6zellikle hipertansiyon Oykiisii bulunan hastalarda kullanimi

tavsiye edilmektedir (65).

2.3.4. Solunum Sistemine Etkileri:

Propofol giiglii bir solunum depresanidir ve genellikle indiiksiyon dozlarmi takiben
apneye neden olmaktadir. Apne siiresi genellikle 60 saniye ve daha az olmasma ragmen 3
dakikaya kadar uzayabilmektedir (62). Apne insidans1 %50-84 arasindadir. Propofol infiizyonu
subanestezi dozlarinda bile, bilingli sedasyon i¢in kullanildiginda hipoksik ventilatuar cevabi

inhibe eder ve hiperkarbiye normal cevabi baskilayabilmektedir. Propofol histamin salinimina yol
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acmakla birlikte “wheezing” diisiiktiir ve astim hastalarinda kullanimi kontrendike degildir.
Kullanim1 esnasinda bronkospazm ile sonuglanan anaflaktik reaksiyonlar bildirilmistir (57).
Laringospazm ve oksiiriik nadir olarak olustugu i¢in laringeal maske yerlestirilmesi esnasinda

sikikla kullanilmaktadir (66).

2.3.5.Merkezi Sinir Sistemine Etkileri:

Propofol beyin kan akiminda, kafa i¢i basincinda ve serebral metabolik hizda azalmaya
sebep olurken serebrovaskiiler direngte ise artisa sebep olmaktadir (61). Propofol beyin
perfiizyon basincinda ise onemli diisiislere sebep olabilmektedir. Indiiksiyon sirasinda kas
segirmesi, spontan hareketler, opistotonus veya higckirik gibi eksitator fenomenler
goriilebilmektedir. Bu reaksiyonlar tonik klonik nobetleri taklit edebilir. Bu hareketler gergek bir
kortikal aktiviteden ¢ok subkortikal alanda yer alan eksitator ve inhibitor sistemlerin arasindaki
dengenin bozulmasi sonucu olmaktadir(66). Propofol status epileptikusun sonlandirilmasinda da
basartyla kullanilmaktadir. Normokapnik ventilasyonda beyin kan akimin1 % 51 oraninda azaltir,
beyin vaskiiler direngte % 55 artma yapar ve sonugta beyin oksijen tiikketiminde % 36 azalma

meydana gelmektedir
2.4. Ketamin

Fensiklidinler sinifindan anestezide kullanilan ilk ilagtir.. Maddot tarafindan sentezlenmis
ve 1958 yilinda Greifenstein ve arkadaglari tarafindan klinik kullanima verilmistir. 1965 yilinda
Corssen ve Domino tarafindan ilk defa insanda kullanilmaya baslanmistir (67).
2.4.1. Fizikokimyasal Ozellikleri

Ketamin molekiiler agirlig1 238 kd olan, kismen suda ¢oziinebilen, pKa 7.5 , beyaz tuz

olusturan, berrak , oda 1sinda stabil bir soliisyon olan bilesiktir. Tiyopentale gore 5-10 kez daha

fazla lipid ¢oziiniirliige sahiptir. S(+) ve R(-) olmak iizere 2 stereoisomeri vardir.
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2.4.2 Metabolizma

Karaciger mikrozomal enzimleri tarafindan metabolize olur. Ana yol norketamin
olusturan n-demetilasyon’dur. Sonrasinda hidroksile olarak hidroksi norketamin meydana gelir.
Yikim firtinleri glukoronik asit ile konjuge edilerek suda erir ve idrarla uzaklastirilir. Metaboliti
norketamin, ketamine oranla diisiik aktiviteye sahiptir (67). Ketaminin bir N-metil D-aspartat

reseptor (bir glutamat reseptor subtipi) antogonisti oldugu bilinmektedir (68).

2.4.3.Farmakokinetik

Ketaminin yagda erirligi ¢ok fazla oldugu i¢in, beyin ve kanlanmasi fazla dokulara gider,
zarlar1 rahatlikla gecer, yayilimi1 dolasim zamanina bagl olarak hizlidir. Ketaminin intravendz
bolus anestezik dozu 2-2,5mg/kg, subanestezik dozu 0,25 mg/kg dir Farmakokinetigi dozdan
bagimsiz olarak iki kompartman modeline gore tarif edilir. Yiiksek lipid ¢6ziiniirliigiiniin olmasi
sebebiyle genis bir dagilim hacmi bulunmaktadir, klirens de goreceli olarak yiiksektir.
Eliminasyon yar1 omrii (2-3 saat) kisadir (67). Ketamin, indiiksiyonda 2 mg/kg dozunda
kullanildiginda, pik etkisi 2-3 dk., dagilim yar1 6mrii 8-9 dk., eliminasyon yar1 émrii ise 2,2-2,9
saattir . Viicut klirensi 1,4 It/dk karaciger kan akimina esit oldugundan karaciger kan akimindaki
degisiklikler klirensi etkilemektedir. Halotan gibi hepatik kan akimini azaltan ilaglarin kullanimi
ketamin klirensini azaltmaktadir. Diisiik doz alfentanil ketaminin dagilim hacmi ve klirensini

arttirtr, dolayisiyla yiiksek plazma konsantrasyonuna neden olmaktadir (69).

2.4.4. Santral Sinir Sistem Uzerine Etkisi

Ketamin santral sinir sisteminde, spinal korda polisinaptik refleksleri bloke etmektedir.
Ketamin formasyo-retikiilaristen gelen duyusal uyarilar1 beyin korteksine gonderen talamus ile
duyusal uyarilardan sorumlu limbik korteksin iliskisini kesmektedir. Talamokortikal sistem
deprese olurken, limbik sistemin aktivasyonuyla beynin bu iki bolgesi dissosiye olmaktadir.
Klinik olarak “dissosiyatif anestezi” hastalarin suurlu kalmasmna neden olurken hastalar
sensoriyel uyariy1 degerlendirme ve cevap verme yetisine sahip degillerdir (67). Ketamin santral

sinir sistemi lizerinde doz bagimli olarak bilingsizlik ve amnezi saglamaktadir. Anestezi durumu
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ise disosiyatif olarak tanimlanmaktadir. Clinkii tek basina ketamin verilen hastalar kataleptik bir
durum sergilemektedirler. Hastalar derin bir analjezi i¢indedirler, korneal, oksiiriik, yutma
reflekslerinin baskilanmamasina ragmen aspirasyon agisindan koruyucu olmayabilmektedirler
(70).

Ketamin uygulanmasini takiben, pupiller hafif-orta dilate olur ve nigtagmus meydana
gelmektedir. Gozyas1 ve tikiiriik salgisinda artis olur iken iskelet kas tonusu artar, kol ve
bacaklarda istemsiz hareketler meydana gelir (71). Ketaminin medial mediiller retikiiler
formasyondaki iletim siyallerini deprese ederek spinal korddan daha iist beyin merkezlerine olan
nosiseptif duyunun affektif ve emosyonel komponentlerinin iletimini engeller. Santral sinir
sistemindeki sodyum kanallarinin blokajinin ketaminin yapti§i anestezide rolii oldugu
gosterilmistir. Ketamin beyin ve spinal kord diizeyinde bazi opioid reseptorlere,6zellikle p
reseptor, baglanarak analjezik etkisi bulunmaktadir (72). Ayrica opioid uygulanmasindan sonra
akut tolerasyonu azaltmaktadir. Ketamin, postoperatif opioid ihtiyacin1 belirgin olarak azaltir ve
onemli ol¢iide postoperatif aneljezi saglamaktadir (73). Serebral sistemde, serebral kan akimini
ve intrakranial basinc arttirir. Ketamin’in uyarict etkileri nedeniyle, EEG’ de yaygin teta dalgasi

olusturur, hipokompus bolgesinde petit-mal ndbetine benzer etki yapmaktadir (74).

2.4.5. Solunum Sistemi Uzerine Etkileri

Ketamin karbondioksite santral respiratuar cevap iizerinde ¢ok az bir etkisi vardir. Bolus
uygulamadan sonra 2 mg/kg dozunda dakika ventilasyonunda 1-3 dk lik gegici bir azalma
olabilir, hatta apneye neden olabilir (75). Ketamin bronsial diiz kaslar1 gevseterek Reaktif
havayolu hastalig1 olanlara veya bronkospazm durumunda verildiginde pulmoner kompliansi
arttirir. Halotan ile olusturulan bronkodilatasyon kadar etkisi mevcuttur. Bronkodilatasyon etkisi
ketamin’in sempatomimetik etkisinden kaynaklanmaktadir ve geleneksel tedaviye yanit
vermeyen astim krizinde kullanilabilmektedir (76). Cocuklarda en onemli problem ketamin
uygulamas1 sonrast salivasyondaki artmadir. Salivasyon artig1 {ist hava yolu obtriiksiyonu

yapabilir hatta laringospazmu tetikleyebilir.
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2.4.6. Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkisi

Ketamin diger anestezik ajanlardan farkli olarak kardiyovaskiiler sistemi uyarict etki ile
arteriyel kan basincini, kalp hizini ve kalp debisini arttirmaktadir. Indirekt olarak kardiovaskiiler
etkilerini, sempatik sinir sisteminin santral yolla uyarilmasina ve norepinefrinin geri aliminin
inhibisyonu ile olur. Bu degisikliklere pulmoner arter basinci ve miyokordial aktivitede artis eslik
etmektedir. Bundan dolayr koroner arter hastaligi, kontrolsiiz hipertansiyonu ve arteriyel
anevrizmasi olan hastalarda ketamin kullanmaktan kagmilmalidir (67). Ketamin direkt negatif
inotropik ve vazodilator aktiviteye sahiptir, ancak bu etkisi indirekt sempatomimetik aktivitesi ile
baskilanmistir (77). Ketamine bagli hemodinamik degisiklikler doz bagimli olmamaktadir. 0,5-
1,5 mg/kg dozunda intravendz uygulamalarda anlaml farkliliklar meydana gelmez. Tekrarlayan
Ketamin uygulamalarinda ilk uygulamanin tersi hemodinamik etkiler olusturabilir. Ketamin ile
anestezi indiiksiyonundan sonra kardiyovaskiiler stimiilasyon gelisirken, ikinci dozdan sonra kan

basinct ve kardiak indekste azalma olabilmektedir.

2.4.7. Diger Etkileri

Diisiikk doz ketamin torasik cerrahi operasyonlarindan sonra analjezik olarak tercih
edilmistir. NSAI ilaglardan kacinmak gerektiginde veya opioidlerin solunum depresyonu yapici
etkilerinden uzak durulmasi gereken durumlarda analjezik olarak kullanilabilecek bir ajan oldugu

diistiniilmiistiir (78).

2.4.8. Kullanimi

Ketamin intravendz, intramiiskiiler, oral, nazal, rektal ve epidural olarak
kullanilabilmektedir. Genel anestezi indiiksiyononda 1-2 mg/kg intravendz, 5-10 mg/kg
intramiiskiiler; sedasyon amaciyla 0,25-1 mg/kg dozunda uygulanilabilir. Bebek ve ¢ocuklarda,
teropdtik, diagnostik islemler veya tekrarlayan basit cerrahi iglemlerde, boyun ve ekstremitelerde
yapilacak girisimler, sik pozisyon degisimi gerektiren, ortostatik hipotansiyon gelisen olgular ve
ciddi yanikl1 hastalarda tercih edilebilir. intravenéz uygulamadan 30-60 sn sonra pik etkisine

ulagir iken intramiiskiiler uygulamadan sonra 5 dakika i¢inde etki baglar ve oral doz sonrasi 20-45
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dakika icinde sedatif etki ortaya cikar. Ketaminin propofolle kullanimi additif etki olusturur ve

birlikte kullanimlarinda her birinin dozu yar1 yariya azaltilabilir (79).

2.4.9. Yan Etkiler ve Kontrendikasyonlar

Psikiyatrik bozukluklar, epilepsi, anstabil anjina pektoris, , hipertiroidi, kontrol edilmemis
hipertansiyon intraokiiler veya intrakranial basincin arttigi durumlarda kullanilmamalidir. Ust
solunum yollarinin duyarliligi ve sekresyonlarmi arttirdigir icin, bu bdlgenin endoskopik

girisimlerinde tercih edilmemektedir.

2.5.Suksinilkolin

2.5.1. Farmokolojik Ozellikleri:

Kullanimda olan tek depolarizan kas gevseticisidir giiniimiizde. Siiksemetonyum veya
diasetilkolin olarak da adlandirilan siiksinilkolin, birlesik iki asetlkolin (ACh) molekiiliinden
olugmaktadir. ACh’1 taklit eden bu yapi, siiksinilkolinin etki mekanizmasi, yan etkileri ve
metabolizmasindan sorumludur (80). Motor son plakta asetilkolin gibi davranip katyon iletimini
arttirir  ve Siiksinilkolin nikotinik reseptorler ile noromiiskiiler kavsakta etkilesime girer.
Muskarinik postgangliyonik reseptorler ile kalp, diiz kaslar, salg1 bezlerinde etkilegsime girmesi

ilacin yan etkilerinden 6nemli bir kismindan sorumludur (81).

2.5.2.Farmakokinetik Ozellikleri:

Stiksinilkolinin en 6nemli 6zelligi etkisinin 30-40 sn i¢inde baslamasi ve kisa siirmesidir.
Etkisinin kisa siirede baglamasi biiyiik dl¢iide yagda ¢oziiniirliigiiniin diisiik olmasina ve yiiksek
doz uygulanmasina baghdir. Onerilen entiibasyon dozu 1.0 mg/kg olarak belitilmistir (81).
Plazma psddokolinesterazi olarak bilinen butirilkolinesteraz siiksinilkolinin yikimindan sorumlu
enzimdir. Dolasima girdigi andan itibaren psddokolinesteraz tarafindan siiksinilmonokoline
metabolize olur. Bu sebeple enzim eksikliklerinde etkisinin uzadigi gorilir. Disiik

psodokolinesteraz eksikliklerine gebelik, karaciger hastaliklari, bobrek yetersizligi eslik edebilir.
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Antiaritmiklerin, inhalasyon anesteziklerinin, lokal anesteziklerin ve baz1 antibiyotiklerin birlikte
kullanimi blok siiresini uzatmaktadir (80).

Plazma psoddokolinesterazini inhibe eden ‘’echothiophate’’maddesi igeren géz damlalari
ve organofosfat zehirlenmeleri de ndromiiskiiler blogun siiresini uzatmaktadir. Siiksinilkolin
metabolizmasinin azaldig1 yada inhibe edildigi durumlarda plazmadan redistiriblisyon yolu ile ve
renal yolla atilarak uzaklastirilmaktadir. Yiiksek dozlar, anormal metabolizma, hipotermi
stiksinilkolinin etki stiresini uzatabilmektedir. Blok siiresinin uzadigi durumlarda kas

fonksiyonlar1 geri doniinceye kadar mekanik ventilasyon ile desteklenmelidir.

2.5.3.Kardiyovaskiiler Sistem Etkileri:

Parasempatik sistemin timii ve sempatik sinir sisteminin bir bolimi (sempatik
gangliyonlar, adrenal medulla ve ter bezleri) bir nérotransmitter olarak asetilkoline’e baghdir. Bu
sebeple siiksinilkolinin kardiyovaskiiler etkileri degiskenlik gdstermektedir. Siiksinilkolin tiim
otonomik kolin reseptorlerinde uyariya sebep olur iken bu uyar1 kalpte parasempatomimetik bir
etki ile sonuglanir ve bardikardiye sebep olabilmektedir (82). Parasempatik ve sempatik
gangliyonlardaki nikotinik reseptorler ve kalbin sinoatrial diigiimiindeki muskarinik reseptorlerin
sitimiilasyonu arter basincini ve Kalp atim hizimi artirir. Diisiik dozlarda siiksinilkolin negatif
kronotropik ve inotropik etkiler gosterirken, yliksek dozlarda kalp hizin1 ve kontraktiliteyi artirir
ve katekolamin diizeyini yiikseltmektedir (80). Otonomik stimiilasyon nedeniyle aritmiler olusur
iken bu aritmiler sinus bradikardisi, nodal ritm ve ventrikiil aritmileri; ventrikil

ekstrasistollerinden fibrilasyona kadar degisebilir.

2.5.4.0nemli Yan Etkileri:

Literatiirde siiksinilkolin uygulamasi sonrasinda goriilmiis hiperkalemi ve kalp durmasi
vakalart bildirilmistir (83). Hipotansiyon, bradikardi, aritmiler, sekresyon artis1 goriilebilecek
olasi agir1 tepkilerden bazilaridir. Nadir de olsa malign hipertermiye neden olabilir. Bu 6zellikleri
ile siikstinilkolinin dikkatli kullanilmast gereken bir noromiiskiiler blokoérdir. Kullanimi
sonrasinda yaygin kas agrilar1 olustugu bilinmektedir. Buna sebep olarak gosterilen

fasikiilasyonlarin Onlenmesinde siiksinilkolin uygulanmasindan once 0,06 - 0,1 mg/kg
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roklironyum uygulanmasinin postoperatif miyaljinin azaltilmasinda etkili oldugu bulunmustur
(80). Ameliyat sonras1 donemde siiksinilkolin verilmesine bagli miyaljinin patofizyolojisinin
aciklanabilmesi i¢in gergeklestirilen bir ¢alismada deneklerde agri ile iliskilendirilen IL-6
diizeylerine bakilmistir. Calisma sonrasinda IL-6 diizeyi ile agr1 arasinda iliski kurulamamistir ve
stiksinilkolin kullanimu ile iligskilendirilmis miyaljinin inflamatuar sebebi bulunamamustir (84).
Siiksinilkolin kullanimi ile serum potasyum seviyesinde 0.5 -1.0 mEq /L yiikselme
goriilebilir. Bu hiperkalemi kalp aritmilerine sebep olabilir iken serum potasyum seviyesinde
goriilen bu hizli artisin yanik, hemiparezi, katatoni, masif doku travmasi, ndromiiskiiler
distrofilerde ve spinal kord travmalarinda fatal sonuglari olabilmektedir. Buna sebep olarak motor
son plakta motor sinir kontroliiniiniin ortadan kalkmasi sebebi ile plakta yer alan reseptdrlerin

sayisindaki artig ve kas hiicre membranlarinin hasar gérmesi diistiniilmektedir.

2.5.5.Merkezi Sinir Sitemine Etkileri:

Siiksinilkolin bazi hastalarda elektroensefalogramda (EEG) aktivasyon artisina sebep
olmaktadir. Beyin kan akimi ve kafa ici basincinda da hafif bir artisa sebep olabilmektedir. Kas
fasikiilasyonlar1 kastaki gerilim reseptorlerini uyarir ve daha sonra da bu serebral aktivitenin
artisina sebep olur (80). Epidural venlerde, juguler venlerde ve beyin kan akiminda ven

basincinin yiikselmesine ve sonug olarak intrakraniyal basincin artmasina neden olabilmektedir.
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3.MATERYAL ve METOD

Bu calisma Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul izini alinarak elektif olarak EKT
uygulanacaklardan genel anestezi almasi planlanan hastalarla yapildi. Bir giin dnce preoperatif
goriismede degerlendirilen hastalardan onam formu alindiktan sonra 8 saat a¢ birakildi ve
premedikasyon uygulanmadi. Calisma esnasinda kullanilacak anestezi ajanlarinin rutin EKT
anestezisinde uygulanan ilaglar oldugu, yeni bir anestezik ajan kullanilmadigi hastaya, hasta
yakinlarina ve hastayr mevcut psikiyatrik hastaligi sebebi ile takip eden psikiyatri hekimine
aciklandi. Calisma Oncesi "power analysis" yapilarak calismaya alinacak ASA I ve ASA Il
grubundan 18-45 yas arasi 180 hasta dahil edilmesine karar verildi. Hastalar se¢ilirken medikal
tedavi acisindan stabil olmalarina ve aldiklar antipisikotik ajanlarin etken maddelerinin benzer
olmasina 6zen gosterildi. Nobet siiresini etkileyebilecek antiepileptik medikal tedavi alan hastalar
calisma dis1 birakildi. Caligmaya kalp hastaligi tanis1 almis olan, diizensiz hipertansiyon hastaligi
bulunan, endokrinoloji problemleri olan, néromiiskiiler hastaliklar1 bulunan, ciddi hepatik, renal,
kardiyovaskiiler, endokrin bozuklugu olan hastalar; hamile olan, propofol, ketamin ve
stiksinilkolin ve icerisindeki maddelere karsi alerjisi olan hastalar ile bilinen kalp ritim
bozuklugu olan hastalar caligmaya dahil edilmedi. Calismaya katilan hastalarin yas, cinsiyet,
viicut agirhigr kayit edildi. EKT odasina hastalarin monitorizasyonu elektrokardiografi (EKG),
sistolik arter basinci (SAB), diyastolik arter basinc1 (DAB) , ortalama arter basincit (OAB), kalp
atim hiz1 (KAH), periferik oksjien satlirasyonu (SpO2) monitdr ile izlendi. Preop, motor nobet
sonlanmasini takip eden 1. dakika, 5. dakika ve 10. dakika EKG’ leri EKG cihazi ile kayit edidi.
Hastalara anestezi indiiksiyonunda kullanilmak iizere damar yolu sag el sirt1 veya antekiibital
bolgeden 20 G kantil ile saglandi. Calismada, hastalar rastgele 3 gruba ayrildiktan sonra;

Grup | (ketamin grubu) hastalarina: 1 mg/kg intravenoz bolus olarak Ketamin ve 1 dk
sonra 1 mg/kg intravendz siiksinilkolin uygulandi.

Grup Il (propofol grubu) hastalarina: 1 mg/kg intravendz bolus olarak propofol 15 sn de
yavas olarak ve 1dk sonra intravendz siiksinil kolin 1 mg/kg verildi.

Grup Il (ketamin + propofol = ketofol) hastalarina: 0,5 mg/kg intravendz bolus
Ketamin + 0,5 mg/kg intravendz 15 sn siireyle propofol ve 1dk sonra intravenéz 1 mg/kg
stiksinilkolin verildi.

Tiim hastalara operasyon odasina alinmadan once islem Oncesi EKG g¢ekildi. Tim
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hastalarda biling kaybi kirpik refleksi kaybi ile kontrol edildi. Hastanin manuel ventilasyonu
biling kayb1 saglandiktan sonra %100 oksijen kullanilarak yiliz maskesi, yar1 kapali, donanimh
devre araciligi ile saglandi. Noromiiskiiler ajanin kullanimindan 6nce motor ndbet siiresinin
gbzlemlenebilmesi icin sag kol turnike ile siiksinilkolin gegisini engelleyecek sekilde izole edildi.
Indiiksiyonda kirpik refleksinin kayb: saglandiktan sonra siiksinilkolin dozu 1 mg kg olacak
sekilde uygulandi. Nobet siiresi elektrik stimulasyonunun verilmesini takiben olusan ve sag kolda
gozlenen motor hareketlerin devam ettigi siire géz Oniinde tutularak hangi anestezik ilacin
kullanildigint bilmeyen psikiyatrinin EKT biriminde ¢aligsmakta olan hemsiresi tarafindan kayit
edildi. Nobet sirasinda olusan kalp aritmileri ve standart dis1 olarak gozlenen her olay kayit
edildi.

Motor ndbetin tamamlanmasindan sonra spontan solunuma doniis siiresi, gz agma
zamani, basit emirlere uyma zamani kaydedildi. Hastanin emirlere uyma zamani dilini géstermesi
veya elini, basini kaldirmasi gibi komutlar1 yerine getirme siiresi dikkate alinarak kayit edildi.
Hastalarin SAB, DAB, OAB, KAH ve SPO2 degerleri anlik izlenmis olup hastalarin tamamindan
islem Oncesi, motor nobetin bitiminden sonraki 1. dakika, 5. dakika ve 10. dakika EKG ¢ekimleri
alimmistir. Cekilen EKG kayitlarindaki degerler iki anestezi uzmani ve bir kardiyolog tarafindan
gozden gegirilip dlgiimler degerlendirilip kayit altina alinmistir. Olgiilen QT ve QT dispersiyon
degerleri EKG’ de farkli {i¢ derivasyonda bakilmis ve ortalamalar1 alimmistir. Hiza gore
diizeltilmis degerleri ise Bazett formiilii ile hesaplanmistir. Hastalarin ¢alisma esnasinda kayit

edilen tiim tibbi bilgileri daha 6nce hazirlanan hasta takip formuna kayit edilmistir (Tablo 1).
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Tablo 1: Hasta Takip Formu

01.

Hasta ad1

02.
03.
04.
05.
06.
07.

08

cekilmesi
12.
13.
14.
15.
16.
17.

. Motor Ndobet Siiresi
09.
10.
11.

Yas/ Kilosu

cinsiyet

Psikiyatrik Hastalik Tanis1
Preoperatif Vizit Ozelligi
ASA

EKT o6ncesi EKG ¢ekilmesi

EKT sonrasi 1. dakika EKG ¢ekilmesi
EKT sonrasi 5. dakika EKG ¢ekilmesi
EKT sonras1 10. dakika EKG

Spontan solunuma dontis siiresi
G0z agma siiresi

Basit emire uyma siiresi
Uygulamaya dair ek notlar:
grup:

yan etki:
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4 BULGULAR

Calisma Harran Universitesi Tip Fakiiltesi Psikiyatri Klinigi’ nde EKT uygulanan toplam
180 olgu tizerinde yapilmistir. Olgularin yaglar1 18 ile 45 arasinda degismekte olup gruplarin yas,

kilo ve cinsiyet dagilimlar tablo: 2” de gésterilmistir.

Tablo 2: Gruplarin demografik verilerinin karsilastiriimasi

Ketamin Propofol Ketofol P
YAS 37,03 35,83 35,50 P>0,05
ERKEK/KADIN 31/29(51. 6%) 30/30(50. 0%) 31/29 P>0,05
KiLO 74,16 77,30 73,08 P>0,05

Yas ortalamasinin Ketamin grubunda 37,03 oldugu, Propofol grubunda yas ortalamasinin
35,83 oldugu, Ketofol grubunda ise yas ortalamasmin 35,50 oldugu gozlendi. Yas olarak
degerlendirildiginde hastalarda gruplar arasinda anlamli fark bulunmamaistir (p>0,05).

Cinsiyet olarak bakildiginda ketamin ve ketofol grubunda 31 erkek 29 kadin bulunmakta
iken propofol grubunda 30 kadin ve 30 erkek bulunmaktadir. Yapilan istatistik ¢alismasinda her
lic grup arasinda cinsiyet acisindan istatistiki olarak anlamli fark bulunmamaistir (p>0,005).

Kilo olarak hastalarin dagilimina bakildig1 zaman Ketamin grubunda ortalama kilonun
74,16 oldugu gozlemlenmis. Propofol grubunda 77,30 oldugu ve Ketofol grubunda ise 73,08
oldugu gozlemlenmistir. Her ti¢ grup istatiksel olarak kiyaslandiginda gruplar arasinda istatistiki
olarak anlamli fark bulunmamustir (p>0,05).

Hastalarin EKT islemi sirasindaki derlenme parametreleri degerlendirildiginde :
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Tablo 3: Gruplarin derlenme parametreleri

Derlenme Ketamin Propofol Ketofol P(ANOVA)
Motor nobet 37,148 28,9+52 33,9+54 P<0,001
Spontan soluma  266,2+1 1,4* 251+13,0 260+8,2 P<0,001
G0z agma 538,1+43,1"" 414,1+19,5 436,1+31,9 P<0,001
Komutlara uyma 576,4+37,1%" 514,2+38 519,8+31,9 P<0,001

+: p<0,05 (ketofol ile kiyaslandiginda)
" p<0,05 (propofol ile kiyaslandiginda)

Hastalarin derlenme parametreleri degerlendirildiginde grup I de motor nobet siiresinin
ortalama 37,1 saniye oldugu, grup II de 28,9 saniye ve grup III de ise 33,9 saniye olarak
bulunmustur. Motor nobet siiresinin grup II’ de grup I ve grup III’ e gore istatistiksel olarak
anlamli derecede diisiik oldugu bulundu (p<0,001).

Spontan soluma zamaninin grup I de ortalama 266,2 saniye grup II de ortalama 251
saniye ve grup Il de ortalama 260 saniye olarak bulundu. Grup I’ de ortalama spontan solunuma
dontis siiresi grup II ve grup III’ e gore istatistiki olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(p<0,01). Grup II ve grup III ile karsilagtirildiginda ise istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamamastir (p>0,05).

G0z a¢cma stireleri degerlendirildiginde grup I’ de ortalama 538,1 saniye oldugu, grup II’
de 414,1 saniye ve grup III’ de 436,1 saniye olarak bulundu. Grup I gz agma siiresinin grup II ve
grup III’ ¢ gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu gézlemlendi (p<0,01). Grup
II ve grup III arasinda ise istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p>0,05).

Hastalarin derlenme siirecinde komutlara uyma parametrelerine bakildigi zaman ise grup
I’ de ortalama 576,4 saniye oldugu bulundu. Grup II de ortalama siirenin 514,2 saniye ve grup
IIT” de 519,8 saniye olarak bulundu. Hastalarin komutlara uyma siireleri degerlendirildiginde grup
I’ in istatistiki olarak anlamli derecede grup II ve grup III’ e gore yiiksek oldugu saptanmistir

(p<0,01). Grup Il ve grup Il arasinda ise istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (p>0,05).
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Gruplara yan etki bakimindan bakildigir zaman ise 180 hastadan toplam 4 hastada bulanti
sikayetlerinin oldugu, 3 hastada bradikardi gelistigi, 1 hastada hipotansiyon gézlendigi, 2 hastada

hipertansiyon goriildiigii ve 4 hastada ise aritmi gelistigi gézlemlenmistir (tablo 4).

Tablo 4: Yan Etkiler

Yan etkiler ketamin Propofol ketofol Chi-square
Bulanti 2 1 1 p>0,05
bradikardi 2 1 0 p>0,05
hipotansiyon 0 1 0 p>0,05
hipertansiyon 1 0 1 p>0,05
Aritmi 2 1 1 p>0,05

Yan etkiler agisindan gruplar degerlendirildiginde yan etkiler bakimindan gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (p>0,05).

Tablo 5 : Gruplarin QT degerleri

QT bazal 1 5 10

Ketamin  0.3373" 0.3253 0.3313 0.3333
Propofol  0.3333 0.3430 0.3350 0.3323
Ketofol 0.3302" 0.3007 0.3067 0.3087
P ANOVA 0,367 <0,001 <0,001 <0,001

": p<0,05 (propofol ve ketaminle kiyaslandiginda)

#: p<0,05 (grup ici karsilastirmada diger zaman dilimlerine gére anlamli ytiksek)

EKG’ de ¢ekilen QT degerlerine bakildigi zaman grup 1, grup II ve grup III arasinda
Olctilen preop bazal QT degerlerinde p=0,367 oldugu yani istatistiki olarak gruplarin bazal QT
degerleri arasinda anlamli fark olmadigi tespit edildi. 1. dakika QT degerlerinin grup I, grup Il ve
grup III’ de anlamli derecede farkli olduklar1 ve grup III’ de grup I ve grup I’ ye gore
istatistiksel olarak anlamli derede diisiik oldugu gézlemlendi (p<0,001). 5. dakika ve 10. dakika

QT mesafelerinde de grup III’ iin grup I ve grup II’ ye gore istatistiki olarak anlamli derecede
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kisa oldugu gozlendi (p<0,001).

Gruplar kendi i¢inde degerlendirildiginde ¢ekilen EKG kayitlarinda sirasiyla bazal, 1.
dakika, 5. dakika ve 10. dakikalarda grup I’ in QT degerlerinin istatistiki olarak anlamli derecede
azaldig1 gézlemlenmistir (p<0,05).

Grup I’ de ise grup icinde sirasiyla ¢ekilen EKG kayitlarinda QT 6l¢iimlerinin istatistiki
olarak anlaml degisiklik gozlemlenmemistir (p>0,05).
Grup III incelendiginde QT degerlerinin ¢ekilen EKG’ lerde anlamli derecede azalma

oldugu gozlemlenmistir (p<0,05).

Tablo 6 : Gruplarin QTd degerleri

Qt dispersiyon  Bazal 1.dk 5.dk 10.dk
Ketamin 0.0357" 0.0650" 0.0503" 0.0454
Propofol 0.0383 0.0463 0.0392 0.0368
Ketofol 0.0378 0.0413 0.0358 0.0340
P 0,24 <0,001 <0,001 <0,001

*: p<0,05 (propofol ve ketofole kiyaslandiginda)

#: p<0,05 (grup ici karsilagtirmada diger zaman dilimlerine gore anlamli)

EKG’ de ¢ekilen QT dispersiyonu degerlerine bakildigi zaman Grup I, Grup II ve Grup III
arasinda oSl¢iilen preop bazal QT dispersiyonu degerlerinin p=0,24 oldugu yani istatistiki olarak
gruplarin bazal QT dispersiyonu degerleri arasinda anlamli fark olmadig tespit edildi.

Gruplar aras1 1. dakika, 5. dakika ve 10. dakika QT dispersiyonu degerleri
karsilagtirildiginda ise Grup I’in QT dispersiyon siirelerinin her ii¢ zaman diliminde de istatistiki
olarak anlamli derecede diger iki gruba gore uzun oldugu gozlemlenmistir (p<0,001). Grup II ve
grup III arasinda ise istatistiki olarak fark bulunmamistir (p>0,05).

Gruplar kend: i¢inde degerlendirildiginde Grup I’ in QT dispersiyon degerlerinin bazal
degere gore istatistiki olarak anlamli derecede yiikseldigi gézlemlenmistir (p<0,05).

Grup II ve grup III’ te ise olgiilen QT dispersiyon degerlerinin bazale gore istatistiki olarak

anlaml bir fark gozlemlenmemistir (p>0,05).
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Tablo 7 : Gruplarin QT corrected degerleri

QTc Bazal 1.dk 5.dk 10.dk
Ketamin 0.4178 0.4087" 0.4120" 0.4137"
Propofol 0.4221" 0.3855 0.3996 0.4058
Ketofol 0.4075" 0.3694 0.3867 0.3931
P 0,09 <0,001 <0,001 =0,001

*: p<0,05 (propofol ve ketofole kiyaslandiginda)
#: p<0,05 (grup i¢i karsilastirmada diger zaman dilimlerine gére anlamli)

+: p<0,05 (ketofole gore kiyaslandiginda)

EKG’ de ¢ekilen QT corrected degerlerine bakildigr zaman Grup I, Grup II ve Grup Il
arasinda Olciilen preop bazal QT corrected degerlerinin p=0,09 oldugu yani istatistiki olarak
gruplarin bazal QT corrected degerleri arasinda anlamli fark olmadigi tespit edildi.

Gruplar arast1 QT corrected degerleri incelendiginde 1. dakikada grup I’ in QT corrected
degerinin grup II ve grup III’ e kiyasla istatistiki olarak anlamli derecede yiiksek oldugu
gozlemlendi (p<0,001).

5. dakika ve 10. dakika QT corrected degerlerinde ise grup I ile grup III arasinda istatistiki
olarak anlamli fark bulunmustur (p<0,01).

Grup ici degerlendirilmede ise grup I’ de bazal QT corrected degerine gore 1. dakika, 5.
dakika ve 10. dakika QT corrected degerlerinde anlamli bir degisme gozlemlenmemistir
(p>0,05). Grup II ve grup III’ de ise QT corrected degerlerinde bazal degerlere gére anlamli

derecede azalma mevcuttur (p<0,05).
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Tablo 8 : Gruplarin QT corrected dispersiyon degerleri

QTdc Bazal 1.dk 5.dk 10.dk
Ketamin 0.0443" 0.0616 0.0529" 0.0536"
Propofol 0.0412" 0.0520 0.0466 0.0439
Ketofol 0.0394" 0.0499 0.0447 0.0420
P 0,24 <0,001 <0,001 <0,001

*: p<0,05 (propofol ve ketofole kiyaslandiginda)

+: p<0,05 (ketofol ile kiyaslandiginda)
#: p<0,05 (grup ici karsilastirmada 1. dakika QTdc degerine gore anlamli)

EKG’ de cekilen QTdc degerlerine bakildigi zaman grup I, grup II ve grup III arasinda

Olciilen preop bazal QTdc degerlerinin p=0,24 oldugu yani istatistiki olarak gruplarin bazal QTdc

degerleri arasinda anlamli bir fark olmadig tespit edildi.

Gruplar aras1 degerlendirmede ise 1. dakika QTdc degerinde grup I degerlerinin grup II

ve grup III’ e gore anlamli derecede yiiksek oldugu saptanmistir (p <0,001).

5. dakika ve 10. dakika QTdc degerlerinde ise grup I’ in grup III’ e gore istatistiki olarak anlaml

derede ytiksek oldugu gozlemlenmistir (p <0,001).

Grup i¢i degerlendirmede grup I, grup II ve grup III’ de bazale gore 1. dakika QTdc
degerlerinin anlamli derecede yiliksek oldugu (p<0,001), Fakat 5. dakika ve 10. dakika QTdc

degerlerinin ise bazal degere gore istatistiki olarak anlamli fark goriilmemistir (p>0,05).
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5.TARTISMA

EKT yarim yiizyildan uzun bir siiredir psikiyatride kullanilan etkin bir tedavi yontemidir.
Ik kez sizofreni hastasinda Ladislaus von Meduna tarafindan “pentylenetetrazol” adinda bir
kimyasal kullanilarak nébet olusumu basarilmistir. Bu bir psikiyatri hastaliginin nobet ile tedavi
edilmeye c¢alisildigi ilk 6rnektir.

EKT’ nin anestezisiz kullanilmasi 1960’ 11 yillardan Oncesine dayanmaktadir. O
tarihlerde, kisa etkili barbitiiratlar kullanilarak EKT ile depresyon tedavisi yapilmstir. islemin
anestezi altinda yapilmasi ise etik tartismalara neden olan bu tedavi seklinin kabul edilebilir bir
yontem olarak goriilmesine imkan tanimistir. Kisa siireli genel anestezi ve kontrollii ventilasyon
saglayarak hastanin bag bolgesine unilateral veya bilateral “grand mal” ndbet olusumunu
tetikleyecek elektriksel uyarinin verilmesi tedavinin temel prensibini olusturmaktadir (85).
Hastalarin elektrik soku ile tedavi edildigi bu islemin agrisiz olmasi ise beklenemez. Anestezinin
tibbin her alaninda agriya miidahale etme yiikiimliiliigii oldugu gibi psikiyatri hastasinin da EKT
sirasinda maruz kaldigi agri anestezinin sorumlulugu altina girmektedir. EKT’ nin solunum,
dolasim ve sinir sistemi gibi hemen her sistemi etkileyen sonuglari bilinmektedir. Anestezi
hekiminin 6zellikle solunum ve dolasim sisteminin patolojileri iizerine aldig1 uzmanlik egitimi
olusabilecek bir komplikasyon aninda hastaya hizla miidahale edilmesi imkanini tanimaktadir. Bu
durum hastanin giivenliginin saglanmasinda biiyiik rahatlik getirmekte fakat birlikte biiytik bir
sorumlulukta yiiklemekte. Bu sebeple EKT isleminin anestezi olmaksizin yapilmas: glinlimiizde
tiim diinyada terkedilmis uygulamadir.

1930’Iu yillarda EKT isleminde nobet araciligi ile tedavi yontemi yayginlagsmis ve ndbet
olusturulmasi i¢in elektrik akimi ise ilk kez 1938 yilinda kullanilmaya baslamistir (86). Medikal
tedaviye ve psikoterapiye yanit vermeyen hastalarin % 55° e ulasan bir oranda EKT’ ye yanit
verdigi gorilmiistiir. Bu oran depresyon hastalari s6z konusu oldugunda % 80 - % 90 olarak
bulunmustur (86). Ayrica ndbet siiresinin uzamasi ile tedavinin daha etkili oldugunu belirten
calismalarda bulunmaktadir (87-90). Nobet siiresinin 25 saniyeden az oldugu durumlarda ise
etkili bir nébet olusumunun olmadigi kabul edilir (91). EKT’ nin olusturdugu nobet siiresinin
tedavinin klinik sonucuna etkinliginin olmadigini 6ne siiren yayimlar da bulunmaktadir (92, 10).
Lalla ve ark. tarafindan hazirlanan bir derleme yazisinda nobet siiresinin bir klinik gosterge

olarak alinmamasi gerektigi soylenmistir (92). Biz bu ¢alismamizda farkli ilag uygulamalarinin
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ndbet siiresine olan etkilerinide kayit altina alarak inceledik. Fear ve ark. tarafindan yapilan
calismada Hamilton depresyon skalasi (HDRS) ve Beck depresyon anketi (BDI) kullanilarak
EKT oOncesi ve sonrasinda hastalarin depresyon diizeyleri karsilastirilmis ve ndbet siiresinin
tedavinin sonucuna olan etkisi arastirilmistir. Propofol kullanilan ve daha kisa motor ndbet siiresi
olusan grup ile methoehexital kullanilan ve daha uzun nobet siireleri gozlenen gruplar arasinda
HDRS ve BDI skorlar1 ve dolayisi ile iyilesme ag¢isindan fark gézlemlenmemistir (10).

Ketamin antidepressan etkisi ve kognitif fonksiyonlar1 koruyucu 6zelliklerinde dolayi
EKT yapilan hastalarda tercih edilen bir ajandir ( 93, 94 ). Okamato ve ark. (95) yapmis oldugu
bir ¢alismada ketamin ve propofol karsilagtiritlmis Hamilton depresyon skalasi (HDRS) ketamin
alan grupta propofol gurubuna gore daha erken diizeldigini ve baska bir ¢calismada EKT seans
sayisinin daha az yapildigi bulunmustur (96). Ketamin kardiyovaskiiler sistem {izerinde sempatik
aktivasyonu arttirici etkiler sergilemektedir. Ayrica ketamin kalp hizini, sistolik ve diastolik kan
basinglarini arttiran bi 6zellige sahiptir (97,98).

Propofol EKT sirasinda siklikla kullanilan hipnotik bir ajandir. Hizli etkinlik gostermesi,
hizla metabolize olusu, arter basmcini yiikseltmemesi ~ EKT sirasinda yaygin olarak
kullanilmasia neden olmustur . Fakat etkin bir EKT islemi i¢in olmasi1 gereken ndbet siiresi
tizerine propofol ° un olumsuz yonde etkileri bulunmaktadir . Yapilan bir ¢alismada EKT
uygulanacak hastalara ketamin, propofol ve ketofol olmak iizere farkl ii¢ grup ilag denenmis ve
propofol verilen gurupta ndbet siiresinin istatistiksel olarak anlamli derecede diger iki guruba
gore diislik oldugu belirtilmistir (98). EKT isleminde meydana gelen nobet siiresinin tedavideki
oneminin bilinmesi nedeniyle se¢ilen anestezi ajaninin ndbet siiresine olan etkisini 6ngdrebilmek
daha fazla 6nem kazanmaktadir. Bizim ¢alismamizda propofol verilen gurubun ndbet siiresinin
ketamin ve ketofol verilen guruba gore anlamli derecede diisiik oldugu gozlemlenmistir.
Propofoliin EKT sirasinda nobet siiresini doz bagimli olarak azalttigi bulunmus ve kaynaklarda
bu deger % 25 (10) ile % 40 (5) olarak gdsterilmistir. Propofolun ndbet siiresini diisiirdiiglinii
gosteren calismalardan yola ¢ikilarak Bailine ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada propofoliin
nobet siiresini kisaltmasinin ndbet siiresinin normalden uzun olan hastalarda tercih sebebi
olabilecegi bildirilmistir (65).

Nobet siiresine olan bu olumsuz 6zelligine ragmen propofol ilacin uygulanmasindan kisa
bir siire sonra hizla metabolize olur ve inaktif metabolitlerine doniistiiriiliir. Bu sebeple anestezi

sonrasinda derlenme siiresi olduk¢a kisadir ve minimal konflizyon olusturur (99).
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Caligmamizdada indiiksiyondan sonra spontan soluma icin enkisa siireyi propofolun sagladig:
ancak istatistiksel olarak ketofol den farkli olmadigi gozlemlenmis iken ketamin gurubunda
spontan solunum i¢in gecen siire propofol ve ketofol grubuna gore anlamli derecede uzun
bulunmustur. Ayni sekilde hastanin anestezi indiiksiyonu sonrasi derlenme parametreleri olarak
aldigimiz géz agma ve verilen basit komutlara uyma siireleride ayni sekilde ketamin grubunda
propofol ve ketofol ile kiyaslandiginda istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunmustur.
Bu veriler dogrultusunda propofolun derlenme siiresinin ve ndbet olusturma siiresinin en kisa,
ketaminin ise derlenme ve nodbet siiresi olarak en uzun zamana sahip oldugunu sdyleyebiliriz.
Ketaminin EKT’ de ndbet siiresi olarak iistiin oldugu fakat propofol gurubunun ise derlenme
stiresi olarak {istlin oldugu bulunmustur. Bununla ilgili yapilmis bir ¢aligmada ketamin grubunda
derlenme siiresi uzun bulunmus ve nobet siiresi propofol gurubunda ketamin gurubuna gore
anlamli derecede kisa bulunmustur (98).

Bizim ¢alismada daha once ketamin ve propofolun tek olarak kullanildigi bir calismaya
kiyasla (100) derlenme siiresinde ketofol gurubunda propofol grubuna kiyasla uzama, ketamin
gurubuna gore ise daha kisa derlenme siirelerine erisilmistir. Ketofolun EKT isleminde
kullanildig1 bagka bir ¢aligmadada benzer sonuglar bulunmustur (98). Benzer sekilde géz agma
siireleri ve basit komutlara uyma siireside ayni ¢alismayla benzer sekilde (98) ketamin grubunda
diger iki guruba gore daha uzun bulunmustur. Yal¢in ve arkadaslarinin yapmis oldugu calisma
gostermektedirki ketofolun kullanimi bu ilaglarin yalniz baslarina kullanilmalarma kiyasla
hemodinamik parametreler, nobet siiresi ve derlenme siiresi iizerine olumlu sonuglar géstermistir
(98). Bu olumlu sonuglarinin yaninda olumsuz 6zellik olarak ketofolun kullaniminin; ketamin ve
propofol” un yanhz kullanimina gore solunum depresyonu yapabilme olasiliginin daha yiiksek
oldugu gosterilmistir (101). Yan etkiler agisindan gruplar degerlendirildiginde ketamin grubunda
propofol ve ketofol grubu ile kiyaslandiginda daha fazla yan etki goriilmiis olmasina ragmen
istatistiksel olarak anlamli fark olarak degerlendirilmemistir. Yalcin ve ark. yapmis oldugu bir
calismadada yan etki anlaminda gruplar arasinda anlamli bir fark bulunamamistir (98) . EKT ile
olusan motor nobetin kardiyovaskiiler sisteme onemli etkileri bulunmaktadir. Hemodinamik
degisiklikler bilinen kalp hastalig1 olanlarda iskemi, miyokard enfarktiisii, akciger 6demi, kalp
riiptiirli, aritmiler ve asistoliye neden olabilmektedir (102). Ozellikle beyin tiimérii, kalp ileti
bozuklugu, aritmi, hipertansiyon, gecirilmis miyokard enfarktiisii, kalp kapak hastaligi,

serebrovaskiiler olay, aort ve beyin anevrizmasi Oykiisii olan hastalarda ani hemodinamik
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yanitlarin baskilanmasi veya dnlenmesi yasamsal 6nem tasityabilmektedir (103) .

Kardiyolojik sistem stabilitesi i¢in QT mesafesinin belli sinirlar i¢ginde bulunmasi
gerekmektedir. Uzamis QT sendromu ve aymi sekilde kisa QT sendromlu hastalarda pekgok
oliimciil aritmi ile karsilasabilmekteyiz. Ayni sekilde QT dispersiyonu kalpte elektriksel
instabilite ile iliskili bir parametre olup anormalliklerinde ciddi kardiyak aritmilerle
oriilebilmektedir .

QT dispersiyonu, derivasyonlar arasindaki en uzun QT intervali ile en kisa QT
intervalinin farkidir. Normal degeri 20-50 milisaniye (msn) arasindadir. Uzamas1 ventrikiil
repolarizasyon anormalligini géstermektedir (23, 24).

QT araligini uzatan bir ¢cok sebep mevcuttur ve bunlardan en 6nemlisi hastanin kullandig1
ilaglardir. QT araligim1 uzatan bazi ilaglar su sekilde siralanabilir: antiaritmikler (kinidin,
disopramid, prokainamid, sotalol, amiodaron, butilid, almokalant, defoilid, bepridil),
antibiyotikler ~ (eritromisin,  klaritromisin,  klindamisin,  trimetoprim-sulfametoksazol,
grepafloksasin, moksifloksasin, gatifloksasin, levofloksasin, amantadin, pentamidin, flukanozol,
ketakonazol, klorokin, kinin, halofantrin), antiviraller (foskarnet), antineoplastikler (tamoksifen,
arsenik trioksid), antimigren (sumatriptan, zolmitriptan, naratriptan), antihipertansifler (isradipin,
nikardipin), noroleptikler (klorpromazin, haloperidol, droperidol, pimozid, tioridazin, sertindo,
risperidon, ziprasidon, ketapin), kolinerjikler (sisaprid), antihistaminikler (terfanadin, astemizol),
antidepresanlar  (desimipramin, nortriptilin, amitriptilin, doksepin, fluoksetin, pimozid,
imipramin, sertralin), diger ilaglar (sildenafil, karbamazepin, probukol, oktreotid, amrinon,
milrinon ) (25). QT araliginda uzamaya neden olan diger faktorler ise ; kadin cinsiyet, bilinen
kalp hastalig1r varligi, hipokalemi, hipomagnezemi, bradikardi, ditiretik kullanimi, mitral valv
prolapsusu, AIDS, myokard iskemisi , intrakranyal kanama, arsenik ve organik fosfor
zehirlenmesi, hipotermi, karbon monoksit zehirlenmesi, konjestif kalp yetmezligi, myokarditler,
diffiiz miyokardiyal hastaliklar, ciddi kronik obstriktif akciger hastaligi, romatoid artrit,
hipokalsemi, diabetes mellitusdur (25, 19, 23, 26). Ventrikiiliin refrakter periyodunun uzadig1 bu
hastalarda ventrikiil herhangi bir erken atim ile kolayca tasikardi ve fibrilasyona girebilmekte ve
sonucta ise fetal ventrikiiler aritmiler, senkop ve ani Oliimler olusabilmektedir (27). Oniki
derivasyonlu EKG’ de olgiilen QT mesafe (interval) degisiklikleri bdlgesel ventrikiiler
repolarizasyon degisikligini yansitmaktadir. Son donemdeki deneysel ve klinik g¢alismalarda

ventrikiiler miyokardin ciddi aritmilere olan duyarlilii ile uvzamig QT intervali ve QT
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dispersiyonu (QTd) arasinda giiclii baglantilar oldugu gosterilmistir (25, 28). Dogumsal veya
edinsel olarak olusan uzun QT sendromu (UQTS) 6zellikle emosyonel veya fiziksel streslerin
provoke ettigi tasiaritmiler, tehlikeli polimorfik ventrikiiler tagikardi (Torsades de pointes = TdP)
senkop ataklari, hatta ani 6liim ile karakterize bir hastaliktir (25, 29). Ventrikiiler aritmi riskini
kolay ve invazif olmayan bir yoOntemle gostermesi QTd’nin en biiyiikk avantajidir. QT
dispersiyonu kolay elde edilebilen bir non invazif ve ucuz bir parametredir. faydas: konusunda
ise bir ¢ok kardiyolojik ¢alisma yapilmis ve QT dispersiyonunun prognostik énemi gozterilmistir.
Bunlar:

1- Akut veya kronik MI’ 11 hastalarin incelendigi bir ¢ok calismada aritmi gelisen
hastalarda gelismeyen hastalara gore daha uzun QT dispersiyonu bulunmustur (30).

2- Elektrofizyolojik ¢alismalarda QT dispersiyonunun ventrikiiler aritmi gelisimini tayin
edebildigi bulunmustur (31). Ancak yine de QT dispersiyonunun invazif elektrofizyolojik
caligmalara tercih edilemeyecegi, elektrofizyolojik aragtirmanin yararli ve kolay elde edilebilen
ek bir parametresi olarak kabul edilmesi gerektigi vurgulanmaktadir (32) .

3- Bircok calismada QT dispersiyonunun kalp yetmezliginde sonlanim noktalar: ile
korelasyon gosterdigi ileri stiriilmiistiir. ELITE calismasinda kaptopril ve losartan verilen kalp
yetmezligi vakalarinda losartanin QT dispersiyonunu arttirdigi bulunmustur (33).

4- Bircok calisma hipertrofik kardiyomyopatide ventrikiiler aritmilerin yliksek QT
dispersiyonu ile birlikteligini gézlemlemislerdir (34). Uzun QT sendromunda beta blokerlere
yanitsiz hastalarda yanith hastalara gére daha yiiksek QT dispersiyonu bulunmustur (35).

5- QT dispersiyonunu etkileyen ilaclarin TdP’ ye yol agabildigi bulunmustur. Birgok
arastirmaci kinidin, sotalol, dofetolid, propafenon ve terfenadin kullaniminin daha yiiksek QT
dispersiyonu ve daha sik aritmiye yol agtigini bulmuslardir (36). Non kardiyolojik hastalarin
incelendigi ¢alismalarda da QT araligt ve QTd’nin prognostik 6nemi vurgulanmistir. Bu
caligmalar arasinda, Tip 1 DM ve Tip 2 DM’de uzamis QT araligi ve yiiksek QT dispersiyonu,
otonom noropati ve koroner arter hastaligi ile iligkili oldugu saptanmistir (29, 37, 38). Ayrica
dializ hastalarinda yliksek QT dispersiyonunun kardiyak ve genel mortaliteyi arttirdig
gosterilmistir (38).

Anestezi idamesinde kullanilan ¢esitli ilaglarin QT intervali iizerine olan etkileri in vivo
olarak aragtirilmistir. Fakat cogu zaman birkag ilag birlikte verildiginden dolay1 bu ¢alismalardan

kesin sonuglar ¢ikarmak miimkiin olmamigtir. Dahasi saglikli kisilerde QT intervalinde etkileri
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gosterilmis bazi ilaglarin UQTS’1i hastalarda farkli etkilere sahip olduguda bilinen bir gergektir.

Volatil ajanlarin QT {izerine olan etkileri genellikle UQTS olan hastalarda arastirilmistir.
UQTS hastalarinda tamamen giivenli oldugu bilinen hi¢bir inhalasyon ajan1 bulunmamaktadir.
Subtipi bilinmeyen UQTS’li hastalarda perioperatif 3-blokaj1 ile bu inhalasyon ajanlarinin tiimii
ile olaysiz anestezi rapor edilmistir. Tiyopentalin premedike edilmis saglikli eriskin ve
cocuklarda QTc’yi uzattig1 gosterilmistir (39). Propofol, saglikli premedike edilmis erigskin ve
cocuklarda QT intervalini uzatabilmektedir. Fakat QTc intervali tzerinde hi¢ etkisi
gosterilememistir. Propofol, subaraknoid kanamali hastalarda QTc’yi kisaltmaktadir. Cok az
klinik deneyimler propofoliin UQTS’li hastalarda 6zellikle anestezi idamesinde kullanigh bir ajan
oldugunu destekler yondedir (41, 42, 43, 44, 45). Propofol indiiksiyon sonrasi; kardiyovaskiiler
sistemi deprese eder, kardiyak debi ve sistemik vaskiiler diren¢ azalmasi ile kan basincini
diisiiriir. Buna santral yolla sempatik aktiviteyi azaltict ve vagal aktiviteyi arttirict etkisi sonucu
gelisen nabiz sayisindaki hafif azalmanin da katkis1 bulunmaktadir (46).

Midazolamin yalniz basina saglikli eriskinlerde QTc iizerine etkisi yoktur ve midazolam
da UQTS’li hastalarda giivenli bir ajan olarak bulunmustur (27, 44). Ketaminin QT intervali
lizerine etkisi bilinmemektedir Ancak sempatomimetik Ozelliklerinden dolayr miimkiin
oldugunca kaginilmahidir (27). Ketamin diger anestezik ajanlardan farkli olarak arteriyel kan
basincini, kalp hizim1 ve kalp debisini arttirir. Indirekt olarak kardiovaskiiler etkileri, sempatik
sinir sisteminin santral yolla uyarilmasina ve norepinefrinin geri aliminin inhibisyonuna baglidir.
Bu degisikliklere pulmoner arter basinci ve miyokordial aktivitede artis eslik eder .

Yaygin kullanilan kas gevsetici ajanlar arasinda sadece siiksilinkolinin QTc’y1 uzattigi
diistiniilmektedir (44). Noromuskiiler blokor ajanlar arasinda siiksinilkolinin QTc intervalini en
belirgin uzatan ajan oldugu bulunmusturr. Siiksinilkolin ve pankiironyum ile yapilan ¢aligmalarda
UQTS olan hastalarda bu iki ajanin kullanimi ile ilgili olumsuz vakalar ve hatta ventrikiiler
fibrilasyona (VF) yol actigi vakalar gosterilmistir. Otonom sinir sistemini (OSS) daha az
etkilemesi nedeniyle UQTS olan hastalarda vekiironyum kullanimi daha giivenli oldugu
bulunmustur. Siiksinilkolinin parasempatik ve sempatik gangliyonlar: stimiile etmesine baglh
kardiyak innervasyon bozuklugu sonucu QT intervalini uzattigi ileri siiriilmustiir (48, 49).
Gilintimiize kadar yapilan pek ¢ok calismada; QT, QTc, QTd ve QTdc degerlerinde uzamaya
neden olan ilaglar arasinda anestezi pratiginde kullanilan bir¢cok ilacin yer almasi nedeniyle

anestezi oncesi hastanin QT, QTc, QTd ve QTdc’ yi uzatan diger nedenler acgisindan dikkatli
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degerlendirilmesinin ve anestezi sirasinda EKG monitdrizasyonu ¢cok énemlidir.

EKT isleminin EKG de QT ve QTc parametrelerine olan etkisi ile ilgili Tezuka ve ark.
yapmis oldugu bir ¢calismada QT intervalinin EKT islemine bagl olarak belirgin sekilde azaldigi
fakat uyarmin 1. dakikasindan sonra tekrar normal seviyesine dondiigii gosterilmistir (104). Ayni
calismada bazi hastalarda QT ve QTc intervalinin EKT isleminin 1. Dakikasinda istatistiksel
olarak anlamli derecede azalttig1 gozlemlenmis ve 2. dakika sonrasit EKG degerlerinin ise normal
diizeylerde oldugu ve bazal degerlere gore istatistiksel olarak anlamli fark olmadigi
gozlemlenmistir. QTd ve QTdc degerlerine bakildigir zaman ise EKT islemi uygulanan hastalarda
elektriksel stimulusun 1. dakikasinda c¢ekilen EKG kayitlarinda QTd ve QTdc degerlerinin
istatistiki olarak anlamli diizeyde arttirdigi ve bu artisin 5. dakika EKG kayitlarina kadar
istatistiki olarak anlamli oldugu sonrasinda ise istatistiki olarak bazale gére anlamli fark olmadigi
gozlemlenmis ve bu calismada EKT islemine bagli olarak islem boyunca hastalarda ciddi
aritmilerin goriilebilecegi soylenmistir (104).

Propofol kalbin elektriksel sistemi {izerinde indiiksiyon dozlarinda ¢ogu c¢alismada
anlamli etki gostermemistir. Kazanci ve ark. yapmis oldugu ¢alismada desfluran, sevofluran ve
propofolun QT, QTc, QTd ve QTdc lizerindeki etkileri incelenmis olup QTdc’ nin desfluran ile
arttig1, sevofluran ve propofol ile azaldig fakat bu azalmanin sadece propofol grubunda anlaml
oldugu bulunmustur (105). QTd degerlerinde ise desfluranin arttirdigi, sevofluran ve propofolun
azalttigr goriilmekte iken bu azalmanin istatistiksel olarak anlamli olmadig: tespit edildi. Bu
caligmanin sonuglart bizim c¢aligmamizin sonuglari ile uyumludur ve propofolun aritmi riski
altindaki kisilerde koruyucu faydali etkilerinin oldugu sdylenebilir. Michalouds ve ark. yapmis
oldugu calisma ilede propofolun ventrikiiler aritmilerde koruyucu etkilerinin oldugu
degerlendirilmistir (44).

Hanci ve ark. yapmis oldugu c¢alismada propofol ile sevofluran karsilastirilmis ve
propofol gurubunda bazale gore QT degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir degisimin
olmadig1 halde QTc degerlerinde 1. dakikada istatistiksel olarak anlamli azalma oldugu fakat 5.
ve 10. dakika degerlerinde ise bazale gore istatistiki olarak anlamli bir degisiklik olmadig:
gbzlemlenmistir (106).

Bazi ¢alismalarda ise propofol ile QT ve QTc iizerine anlaml1 bir degisikligin olmadig1
gosterilmistir. Uzun QT sendromlu kisilerde ise propofolun QT yi uzattigi ancak aritmojenik bir

etki gdstermedigi gosterilmistir (43, 44).
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Tiim bu ¢aligmalarla birlikte ¢aligmamizdan QT’ nin normal bireylerde uzamadig yada
erken donemde kisaldigi ancak potansiyel bir ventrikiiler aritmi ile iligkili olmadigi
gorilmektedir. Calismamizda propofol kullanilan grupta QT degerlerinde EKT islemi boyunca ve
sonrasinda cekilen 1. , 5. ve 10. dakikada anlamli bir degisiklik olmamasma ragmen QTc
degerlerinde anlamli bir azalma gozlemlenmistir. QT dispersiyon degerlerinde ise propofol
yapilan grupta anlamli bir fark gozlemlenmez iken QTdc degerlerinde propofol grubunda
istatistiksel olarak anlamli bir artis mevcuttur.

Ketamin kardiyovaskiiler sistem {izerinde sempatik aktivasyonu arttirict etkiler
sergilemektedir. QT, QTc, QTd, QTdc degerleri iizerindeki etkileri ile ilgili pek fazla bilgiye
rastlanilmamustir. Micthell ve ark. farelerde intraperitoneal olarak verilen ketamin sonrasinda QT
ve QTc degerlerinin ilk 60 dakika boyunca anlamli olarak arttig1 ve sonrasinda ise anlamli bir
fark gézlemlenmedigi bulunmustur (107). Calismamizda ketamin gurubunda QT degerinin EKT
sonrast 1. , 5. ve 10. dakika EKG degerlerinde anlamli diizeyde azalma oldugu fakat QTc
degerlerine bakildig1 zaman ise istatistiksel olarak fark olmadig1 gozlemlenmistir. Ayrica ketamin
gurubunda QTd ve QTdc degerlerinde ise istatiksel olarak anlamli bir artis oldugu
gbzlemlenmistir .

Ketamin ve propofolun birlikte kullanimimin yani ketofol > un EKG de QT degerleri
izerine olan etkisiyle ilgili bir ¢calismaya rastlanilmamistir. Bizim ¢alismada ketofol kullaniminin
EKT hastalarinda EKG’ de 1., 5. ve 10. dakika EKG kayitlarinda QT iizerine istatistiksel olarak
anlaml diizeyde azalma gozlemlenmis ve ayni sekilde QTc degerlerindede anlamli bir azalma
gozlemlenmistir. QTd degerleri iizerine etkisine bakildigi zaman ise ketofolun QTd iizerine
anlaml bir etkisinin olmadig1 bulunmasina karsin QTdc degerlerinde ketofol istatistiksel olarak
anlamli olarak bir artis yapmistir. Fakat bu artisin propofol ve ketamin kullanilan gruplara gore
istatistiksel olarak daha diisiik diizeylerde oldugu gézlemlenmistir.

Gruplar aras1 bakildiginda ise QTc degerleri iizerine ketamin grubunun etkisiz oldugu
fakat propofol ve ketofol gurubunda ise anlamli bir azalmanin oldugu gézlemlenmis iken ketofol
gurubunun her {i¢ zaman dilimindede ketamin gurubuna gore anlaml diizeyde diisiik oldugu
bulundu. Ayrica ketamin gurubunun sadece 1. dakika degerlerinde propofol gurubuna gore
anlaml olarak yiiksek oldugu fakat 5. ve 10. dakika EKG kayitlarinda bu farkin anlamli
olmadiggozlemlendi. Bu sonuglar degerlendirildiginde ketofolun QTc {lizerine diger iki gruba

gore daha koruyucu etkisinin oldugunu sdyleyebiliriz.
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Gruplar aras1 QTdc degerlerine bakildig1 zaman ise her ii¢ gruptada 1., 5. ve 10. dakika
EKG kayitlarinda anlamli bir yiiksekligin oldugu goézlemlenmis fakat istatistiksel olarak enaz
artisin ketofol grubunda oldugu bulunmustur. Ketofol verilen grubun QTdc degerlerinin diger iki
gruba gore daha az arttig1 ve bundan dolay1 kardiyak koruyucu etkisinin daha fazla oldugunu

sOyleyebilmekteyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

EKT uygulamasinda propofol 1 mg/kg ve ketamin 1 mg/kg uygulanmaktadir. Hipnotik
ajanlardan ketamin 0,5 mg/kg + propofol 0,5 mg/kg olacak sekilde eklenmesi ile elde edilen
ketofol olusturulmaktadir. Ketofol propofolun EKT islemi sirasinda nobet aktivitesine olan
olumsuz etkisi ortadan kaldirilmis ve propofole goére daha uzun nobet siiresi gozlemlenmistir.
Ayni zamanda ketaminin yalniz basina verildiginde meydana gelen uzun derlenme siireside
ketofol verilen grupta ketamin gurubuna gore anlamli diizeyde azalmigtir. Kardiyak aritmilere
yatkinlik acisindan 6l¢iilen QTc ve QTdc degelerininde ketofol kullanilan grupta ketaminin ve
propofolun yalniz basina kullanildigi durumlara gore daha olumlu sonuglari ortaya konulmustur.

Hastalarda tedavi sirasinda bu protokoliin tercih edilmesi hem hemodinamik ve kardiyak
stabilitenin saglanmasi hemde nobet siiresinin uzatilmasi, derlenme stiresinin kisalmasi agisindan

ketofol kullaniminin yararl olabilecegi kanisindayiz.
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