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1. GIRIS

Alfa-2 Agonistler ; metildopa, klonidin ve deksmedetomidin olup, santral sinir
sisteminde yerlesmis olan presinaptik ve postsinaptik a-2 adrenoreseptorlerini
uyararak etkilerini gosterirler. Presinaptik sinir terminallerinde yerlesmis olan
o-2 reseptorlerin  uyarilmasi ile adenilatsiklaz aktivitesini inhibe ederek
kalsiyum iyonlarinin sinir terminaline yeniden girisini azaltir ve norepinefrin
iceren depo vezikiillerin daha sonraki egzositozunu siirlarlar. Dolayisiyla, o-2
adrenoreseptorler norondan daha fazla norepinefrin salinimini inhibe eden
negatif bir geri-besleme dongiisii yaratirlar. Ayrica, vaskiiler diiz kas
vazokonstriksiyon olusturan postsinaptik a2 -reseptorler icerir.

Daha da  Onemlisi, santral  sinir  sistemindeki  postsinaptik -
adrenoreseptorlerin uyarilmasit sedasyona neden olur ve sempatik desarji
azaltir ve bu da periferik vazodilatasyon yolu ile kan basmcinda diismeye
yol acar. Bir prototip olan metildopa ; levodopa analogudur, norepinefrin
salinimi ve sempatik tonusu azaltir.

Bir o2 -agonist olan klonidin, sistemik vaskiiler direnci azaltarak antihipertansif
ve negatif kronotropik etkileri nedeni ile yaygin olarak kullanilan bir ajandir.
Yakin zamanda klonidin ve diger oo - agonistlerin sedatif ozellikleri oldugu
gosterilmistir.

Deksmedetomidin ; o2-reseptorlere klonidinden daha yiiksek afinitesi olan
lipofilik yeni bir a-metilol derivesidir. Perioperatif donemde goriilen
hipertnsiyon, tasikardi gibi pek ¢ok kardiyovaskiiler cevabi baskilayan sedatif,
analjezik ve sempatolitik etkileri vardir.

Intraoperatif olarak uygulandiginda intravendz ve volatil anestezik gereksinimini
azaltir ; postoperatif olarak kullanildiginda birlikte uygulanan analjezik ve sedatif
gereksinimini azaltir. Hastalar rahatsiz edilmedikleri donemde sedatize iken
uyar1 verildigi takdirde uyaniklik durumuna gegerler. Metildopa ve klonidine
benzer sekilde sempatik uyarilar1 azalttigindan deksmedetomidin de sempatolitik

bir ajandir.



Anksiyolitik  ve analjezik etkilerinden dolayr intraoperatif anestezik
gereksiniminin azaltilmasi, solunumu baskilamamas1 nedeniyle postoperatif
yogun bakim Tnitesinde yapay ventilasyon saglanan hastalarin sedatize
edilmesinde yararli bir ajan olabilecegini diislindiirmektedir.

Opioid'ler, dengeli anestezi ve total intravendz anestezi tekniklerinde, olumsuz
cerrahi uyarilara somatik yanitlar1 ve otonom sinir sistemini bloke ederek gerekli
analjeziyi saglar. Boylece, cerrahi stresi azaltarak girisim sirasinda hemodinamik
durumun kararli kalmasmna yardimci olurlar. Anestezide hipnotik bilesen yeterli
diizeyde olsa bile, hastalarda uyarilara yanit olarak tasikardi ve/veya arteriyel kan
basicinda artis goriilebilir. Bu durum, 6zellikle kardiyak cerrahi gibi intraoperatif
stresin ylksek diizeyde oldugu cerrahi girisimlerde ciddi sorunlar yaratabilir.
Yiiksek dozda opioid kullanimi bu sempatik yanitlar1 baskilayabilir, hatta bazi
vakalarda tiimiiyle ortadan kaldirilabilir. Bu uygulamanin en biiyiik dezavantaji
ise, uzun siiren solunum depresyonu ve solunum destegi gereksinimidir.

Son yillarda kalp cerrahisi anestezisi ve yogun bakim tekniklerinde 6nemli
degisiklikler meydana gelmistir. Yeni yaklasimlar, hemodinamik stabilitedeki
istlinliigli nedeniyle, yaygm olarak kullanilmakta olan yiliksek doz opioid
anestezisi yerine diisiik doz opioid'lerle birlikte midazolam, propofol, etomidat
gibi  kisa etkili intravendz hipnotik ajanlarin, alfa-2 agonistler’den
deksmedetomidin’in ya da inhalasyon ve rejyonel anestezi tekniklerinin
kombinasyonlarmnin kullanilmasini 6ngérmektedir.

Endotrakeal tiipiin erken ¢ekilmesinin Oksiirme, siliyer fonksiyonun erken
donmesi, nozokomiyal pndmoni insi dansinda azalma ve solunumsal dinamiklerin
diizelmesi gibi cesitli potansiyel faydalari vardir (1). Cheng ve arkadaslari,
yaptiklar1 calismada erken ekstiibe edilen hastalarm intrapulmoner sant
fraksiyonlarinin belirgin olarak diizeldigini gostermislerdir (2). Ayrica, mekanik
ventilasyon kendi basina vendz doniisii bozabilmekte ve kardiyak outputta diisme
meydana getirebilmektedir (31)

Revaskiilarizasyon gerektiren hastalarda, miyokardin metabolik gereksinimlerini
en diisiik diizeye indirebilmek cok onemlidir. Duvar geriliminde ve art yiikte
artisa neden olan hipertansiyon ile iskemiye yol acan en giiclii uyar1 olan tasikardi

onlenebilirse, hiperdinamik iskemiden kaginmak miimkiin olabilecektir (87).



Geleneksel inhalasyon ajanlarmnin toksitesine iliskin endiseler nedeniyle,
glinimiizde daha etkili ve kisa etkili hipnotik ve opioidlerin kullanim alanina
girmesiyle TIVA hizla yaygmlasmaktadir. TIVA teknigi ile daha stabil
hemodinami saglanmakta, postoperatif derlenme siiresi kisalmakta, modern
infiizyon sistemleri sayesinde daha dengeli bir anestezi uygulamasi miimkiin
olmaktadir.

Bu nedenledir ki, yeni ajanlarin arastirilmasi ve kullanim alanina girebilmesi i¢in
bir¢ok ¢alisma planlanmaktadir.

Anestezi tekniginin hipnotik ilaglarla ve alfa-2 agonistlerce desteklenmesinin
amaci ise, kullanilan opioid dozunu azaltmak, hemodinamik stabiliteyi bozmadan
erken ekstilbbasyona olanak saglamak, postoperatif sedasyon ve analjezi
saglamaktir (70).

Calismamizda, elektif KABG cerrahisi planlanan ASA II-1II grubu hastalarda,
analjezi- sedasyon amacli, deksmedetomidin ve midazolam ile fentanili kombine

ederek ; hemodinamik parametreler acisindan karsilastirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER

Alfa-2-adrenoreseptorler ; SSS’de, periferik sinir sisteminde, presinaptik ve post
sinaptik otonomik sinir gangliyonlarinda yer alirlar. Presinaptik  oo-
adrenoreseptorlerinin uyarilmasi ile sempatik sinir sisteminde noradrenalin
salinimi inhibe olur (96).

Postsinaptik reseptorlerin  az-agonistlerce aktivasyonu ; SSS’de sempatik
aktiviteyi inhibe ederek kan basincini ve kalp hizmni azaltr ayni zamanda
sedasyonda saglar, sipinal kord’da reseptorlerin ar-agonistlerce aktivasyonu ile
analjezi meydana getirmektedir (96,41).

Periferal oz-adrenoreseptorler kan damarlarinin media tabakasindaki vaskiiler diiz
kaslarda bulunurlar ve aktivasyonlar1 ile kontraksiyon yaparak potent oo-
agonistlerin gegici hipertansiyon yapmasinda rol alirlar (96).

Klonidin, Deksmedetomidin, Mivazerol; alfa-2 adrenerjik agonistlerin
sempatolitik, sedatif ve hipnotik, analjezik, perioperatif hemodinamik stabilite
edici 6zellikleri kalp cerrahisinde uygulanma olanagi saglar (36,52).

Alfa 2 adrenerjik reseptor agonistleri ; kalp atim hizim1 azaltir, arteriyel kan
basinci ve sistemik vaskiiler rezistansi gegici olarak artirir, postgangliyonik
vaskiiler reseptor aktivasyonu yaparlar, santral etki ile sempatik tonusu azaltirlar,
vagal aktiviteyi azaltarak uzun siireli kalp atim hizi ve kan basincini azaltirlar
(7,3,48,9)

Deksmedetomidin iilkemizde yeni kullanima girmis olan bir alfa2-reseptor
agonistidir. Yapilmis olan calismalarda alfa2-reseptér agonistlerinin analjezik,
sedatif-hipnotik ve sempatolitik 6zellikleri gdsterilmistir.

Deksmedetomidin yogun bakim {initelerinde sedasyon amaciyla siklikla
kullanilan ve diger ilaclarla karsilastirildiginda hastanin daha fazla koopere
olabildigi bir ajandwr. Kullanilan terapdtik dozlarda derin sedasyon
olusturmasina ragmen, solunum depresyonu yapmamasi en Onemli avantajidir.
Deksmedetomidin son yillarda kardiyak cerrahide klonidinle karsilastirildiginda ;

yiiksek selektivite, daha potent ve kisa etki siiresi ile anksiyolitik, sedatif,



analjezik sempatolitik etkileri ile intraoperatif ve postoperatif yogun bakimda
sedasyon ve analjezi amaciyla kullanilmaktadir (6,91,46,81).

«Opioid», «narkotik analjezik», «narkotik anestetik» terimleri spesifik opioid
reseptorlerine baglanarak opioid agonist etkiler gdsteren ilaglar1 tanimlamak i¢in
kullanilir. Bu ilaglarin ¢ogu yalnizca intravendz analjezik olarak degil, primer
intravendz anestetik olarak da kullanilir. DeCastro ve Lowenstein, opioidlerin
yiiksek dozlarda tam bir anestezi olusturdugunu aciklamiglardir (59).

Opioidlerin iizerinde en ¢ok calisilan ve bilinen fonksiyonu analjezi olmasi
yaninda, pituatier ve adrenal medulla hormonlarmin salinimi ve aktivitesi,
kardiyovaskiiler ve gastrointestinal fonksiyonlarin  kontrolii, solunumun
regililasyonu, ruhsal durum, susama, hiicre biiyiimesi ve immiin sistemin kontrolii
gibi daha bir¢ok islevleri vardir. Opioidler, ayrica mekanizmasi tam olarak
bilinmemekle birlikte, muhtemelen metabolizma ve oksijen tiiketimiyle iliskili
olarak viicut 1sisinda degisikliklere neden olmaktadir. Opioidler, bolus dozlar
veya bir yiikleme dozunun ardindan siirekli inflizyon seklinde uygulanabilirler.
Opioidler kardiyak anestezide ; yiiksek doz opioid ve dengeli anestezik (balanced
anaesthesia) teknikleri seklinde genis kullanim alan1 bulmustur. Yiiksek doz opioid
tekniginin kullanimi intravendéz ve inhalasyon anesteziklerinden daha az
myokardiyal depresyona neden olmaktadir. Ayrica cerrahiye hormonal ve
metabolik yanitlar1 baskiladigi bilinmektedir (17,53,62,103).

Fentanil kardiovaskiiler cerrahide ilk kez Stanley ve Webster tarafindan 1978’de
kullanilmistir. Anestezi i¢in yiiksek dozlarda (50-100 mg/kg) bile hemodinamik
etkisi minimal olup, kalp hizin1 azaltir, kan basmcimi regiile eder, sistemik
vaskiiler direnci ve kardiyak out-put’u degistirmez. Morfinle karsilastirildiginda
intravendz mayi gereksimi ve 6dem olusumu daha azdir (53).

Bu teknik koroner arter cerrahisi sirasinda gelisebilecek hipertansif yanitlarin
insidansimi azaltirsa da, postoperatif donemde sistemik vaskiiler direnci korumak
icin klonidin ve deksmedetomidin gibi alfa adrenejik agonistlerin kullanilma
thtiyacini artirabilir (102).

Opioidler genel anesteziklerin aksine diisiince ve bilingliligin olusumunda rol
oynayan serebral korteksi etkilemeksizin limbik sistem, talamus, sitriatum,

hipotalamus, orta beyni ve spinal kordu i¢eren subkortikal bolgede etki gosterirler.



Bu yiizden opioidlerin tek basma bilingsizlik yapmasi beklenmemelidir ve
diazepam, thiopental, skopolamine, azotprotoksit ya da inhalasyon anestezikleri
gibi diger santral sinir sistemi depresanlar1 ile desteklenmesi Onerilmektedir.
Yiiksek doz opioid kullanildiginda, subkortikal opioid reseptorlerin biiyiik bir
kismi tutulabilir. Bu da bilginin ulastirilmasinda yetersizlik yaratarak bazi
hastalarda bilingsizlik ve amnezi olusturabilir (49,79,101).

Fentanil intravendz uygulandiginda olusan bradikardi'nin etkisi tam
bilinmemektedir. Deneysel olarak santral vagal nukleusun stimiilasyonunun buna
neden oldugu diisiiniilmektedir (54). Hipotansiyon yiliksek doz fentanil
anestezisinde nadir olarak goriiliir, ¢linkii morfinde oldugu gibi histamin
salinimima neden olmaz (53,101).

Kardiyak cerrahide 50-100 mg/kg gibi yiiksek doz fentanil anestezisi sirasinda
bile sternotomi ve sonrasindaki hipertansif atak insidansi %45-100 oranlarina
ulasabilmektedir. Kardiovaskiiler cerrahideki bu hipertansif ataklar ayrica
uygulama oranlar1 ve dozlar1 verilis zamanlari, endotrakeal entiibasyon, kas
gevsemesi i¢in kullanilan kalsiyum kanal bloker kullanimi ve diger faktorlere
bagl gelisebilir. Sigara, alkol ve kafein aligkanligi olan kisilerde fentanil
ithtiyacinda artma olabilir (53).

Yiksek doz fentanil anestezisinin ventrikiil fonksiyonlarmna etkisinin
karsilastirildigi bir ¢alismada; sol ventrikiil yetmezlikli olgularda tespit edilen
plazma fentanil konsantrasyonlarmm normal olgulardakine benzer oldugu
saptanmistir. Bunun da anestezi derinliginden ¢ok, myokardiyal rezervle ilgili
olabilecegi belirtilmistir (104).

Fentanil ve diger tiim agonist opioidler doza bagimli olarak solunum depresyonu
yaparlar. Asil etki solunum merkezinin karbondioksite olan duyarliligindaki
azalmadir. Baglangicta solunum orami tidal voliimden daha fazla etkilenir, bazen
artabilir. Doz artis1 ile solunum ritmi ve refleksler bozulabilir. Bu da, ilacin
medulla ve ponstaki solunum merkezini etkilemesi ile olmaktadir. Solunum
depresyonu intravendz enjeksiyondan 5-10 dakika sonra goriiliir. Fentanil’in
intravendz uygulanimindan sonra goriilen solunum depresyonu bazen analjezik

etkisi ortadan kalksa bile devam edebilir (53,62).



Yiiksek dozda kullanilan biitiin opioidler 6zellikle torasik olmak iizere, kismen
abdominal ve extremite kaslarinda rijiditeye neden olurlar. Bu durum fentanil’de
daha fazla goriilmektedir. Bu rijidite opioidin hizli enjeksiyonu, nitroz oksidin
kombinasyonu ve yaslilarda artarak ventilasyonda ciddi sorunlar yaratabilir
(53,62,89).

Morfin anestezisi tekniginde ortaya cikan, yetersiz amnezi, histamin salinimi,
uzamig postoperatif solunum depresyonu, vazodilatasyon nedeniyle kan
voliimiiniin artirilma gereksinimi, hipotansiyon ve hipertansiyon gibi problemler,
morfinin tek basina anestetik olarak popiilaritesini azaltmistir (68).

Intravendz anestetik olarak ¢ok kisa etkili barbitiiratlarin ortaya cikis1 dengeli
anestezi kavraminin popiiler olmasini saglamis ve opioidler intraoperatif olarak da
kullanilmaya baglanmistir. N,O + Narkotik anestezisinde ilk olarak tiyopental, d-
tiibokiirarin ve opioid (morfin, dolantin) kullanilmis, Iinnovar (talamonol) + N,O
anestezisinde ise hipnotik, sedatif veya trankilizanlar gibi intravendz bir ajan
uygulamaya eklenmistir (68).

Opioidler, potent inhalasyon ajanlarmin uygulandigi anestezi sirasinda da
kullanilirlar. Bu uygulama seklinde, opioidler inhalasyon anestetiklerine olan
gereksinimi ve buna bagli olarak da inhalasyon ajanlarinin kardiyovaskiiler ve
diger organ sistemleri tizerindeki depresif etkilerini azaltirlar.

Morfinin tersine fentanil, dengeli anestezinin (N,O + Narkotik) bir komponenti
olarak hem inhalasyon anestetigine yardimci bir ilag, hem de yliksek dozlarda (50-
150 pg/kg) primer veya tek basma anestetik olarak popiiler olmustur. Bu
nedenledir ki, gegmiste kardiyak cerrahi i¢in en sik fentanilin 50 ile 100 pg/kg
arasinda degisen yiiksek dozlar1 ile dengeli anestezi teknigi kullanilmaktaydi.
Fentanilin yiiksek dozlarda kullaniminda ortaya ¢ikan en Oonemli problem ise
postoperatif uzamis solunum depresyonudur. Ancak, yine de fentanil + oksijen
anestezisi, morfine gore postoperatif solunum depresyonuna daha az neden olur,
daha 1y1 bir kardiyovaskiiler stabilite saglar, histamin salinimina neden olmaz ve
vazodilatasyon olusturmaz (68).

Cerrahi ve anestezi tekniklerdeki gelismeler sonucunda gergeklestirilen miyokard
korunmasi, ante-retrograd perflizyon, normotermiyle postoperatif titremenin

onlenmesi, postoperatif hemostaz i¢in nonfarmakolojik teknikler ve farmakolojik



olarak aminokaproik asit ve aprotinin kullanimi ile artik gilinlimiizde hastalar
ekstlibasyona daha ¢abuk hazir hale getirilebilmektedir.

Kardiyak cerrahide en uygun anestezi teknigi; 1) intraoperatif hipnoz, amnezi ve
analjezi, 2) diisiik miyokardiyal depresyon ile birlikte hemodinamik stabilite, 3)
inotrop destegi gerektirmeyen ¢abuk derlenme 6zelliklerini icermelidir.

Erken derlenme hangi nedenle giindeme gelirse gelsin ya da yeni ajan tercihi
hangi sebeple olursa olsun, miyokard iskemi riskinin bypass’da en fazla
goriildigl erken postoperatif donem goéz oniinde bulundurulmalidir. Bu sorun ise
sedasyonun derecesi ile ilgili olmayip kan basincinin kontrolii ile ilgilidir.
Solunum, ac¢ik kalp cerrahisinde hastanin yogun bakimda kalma kriterlerinden
sadece biridir. Cerrahi girisim ve ekstrakorporal dolasim hemodinami ve
hemostazi bozar. Hastanin yogun bakima alinig1 ve burada kalmasi, bozulmus ya
da sinirda olan fizyolojik dengelerin yeniden kurulmasma yardimci olmak igindir.
Kalp cerrahisi sonrasi hastanin daha alt bir {initeye alinmasi, tek basma ekstiibe
edilebilir olmas: ile ilgili degildir. Kimi zaman solunumun kendi sorun olmadigi
halde, diger sorunlar normale doénene dek hastaya mekanik ventilasyon
uygulanimi devam ettirilmektedir. Sadece erken derlenme degil, hastanin giinliik
yasamina erken donmesi, konforu, operasyona ait kotii anilarmi olmayis1 ve

memnuniyeti de o6nemlidir (99).
2.1. TOTAL INTRAVENOZ ANESTEZI (TiVA)

Inhalasyon anesteziklerinin toksik etkileri, tekrarlanan uygulamalarinm sakincali
olmasi, ortam havasini kirleterek ¢alisanlar1 etkilemeleri gibi sakincalar1 dikkate
almarak, biiylik ve uzun siireli cerrahi girisimlerde de iv anestetik kullanimi
yayginlagsmaktadir. Bu uygulama, hipnotik etkinin iv ajanin inflizyon seklinde
verilmesi ile saglandig1 bir dengeli anestezi sekli olarak kabul edilmektedir. Bu
yontem, ayni zamanda hizli, kolay ve giivenilir bir anestezi saglarken, genellikle
da ekonomik de olmaktadir (28).

Genel anestezide hipnotik ve analjezik etkinin iv ajanlarla saglandig1 dengeli bir
anestezi sekli olarak tammlanabilen TIVA 1959 yilindan bu yana
uygulanmaktadir. 1975 yilinda Savage ve arkadaslarinin altezin kullanarak

yaptiklar1 TIVA uygulamalari ile popiilarite kazanmistir (80).



TiVA’da amag infiizyon ve eliminasyon hizin1 dengeleyerek belirli bir plazma
diizeyini olusturmak ve idame ettirmektir. Bu nedenle ilaglar1 diizenli ve kontrollii
infiizyon seklinde verebilmek i¢in ayarlanabilen dereceli infiizyon seti, inflizyon
pompasi ve enjektdr pompasi gibi cihazlar kullanilmaktadir. Ilaglar aralikli bolus
seklinde de verilebilir, ancak EEG (Elektroensefalografi) analizleri ile hipnotik
ajanlarin siirekli inflizyonunun aralikli bolus uygulamadan daha dengeli hipnotik
etki olusturduklar1 gosterilmistir (83).

TIVA uygulamasinda ventilasyon igin % 100 oksijen veya oksijen/hava karisimi
kullanilir. Anestezi derinligi EEG, frontal elektromyografi yada kan basinci ve
kalp atim hiz1 gibi klasik yontemlerle saptanabilir (60).

Infiizyon seklinde uygulanan ilacin kiimiilatif etkisi, {izerinde durulmasi gereken
en onemli konudur. Ilacin plazma diizeyi indiiksiyon dozundan sonra hizla
yiikselir, daha sonra dagilim, atillm ve metabolizma sonucu giderek azalir.
TIVA’da hedef inflizyon ve eliminasyon hizini dengeleyerek belirli bir plazma

diizeyi saglamaktir (28).

Ideal bir intravenoz anestezik ajanin farmakolojik dzellikleri: (68,100,1)

- Uyku kol-beyin dolasim siiresinde baslamalidir.

- Hizli metabolize olmali, kiimiilatif etkisi olmamali ve metabolitleri inaktif
olmalidir.

- Indiiksiyon sirasinda kas rijiditesi ve myokloniye neden olmamalidir.

- Kardiyovaskiiler sistemi minimal etkilemelidir.

- Solunum frekansini ve derinligini etkilememelidir.

- Anti analjezik etkiye sahip olmamalidir.

- Noromiiskiiler bloker ajanlarla etkilesmemelidir.

- Anestezide kullanilan diger ilaglarla uyumlu olmalidir.

- Bulant1 ve kusmaya neden olmamalidir.

- Hepatotoksik etkileri olmamali ve metabolitleri de nontoksik olmalidir.

TiVA’nin avantajlar: : (68,100,1)
- Kullanilan intravendz anesteziklerin depolanmasi kolaydir.
- Arag-gerec ihtiyaci azdur.

- Ameliyathane personeli anestezik gazlara maruz kalmamaktadir.



- Spesifik ajanlar ile spesifik etkiler elde edilmekte, yan etki azalmaktadir.

- Kardiyovaskiiler yan etkiler az olmaktadar.

- Doz-etki iligkisi onceden bilinmektedir.

- Antagonizasyon miimkiin olmaktadir (opioidler, benzodiazepinler, kas
gevseticiler).

- Uyanma rahat olmakta ve 1yi bir postoperatif analjezi saglanmaktadir.

- Bulant1 ve kusma gibi postoperatif komplikasyonlar az olmaktadir.

TiVA’nin dezavantajlan: : (68,100,1)

- Solunum depresyonu olabilmesi nedeni ile uyanma odasi sarttir.

- TIVA’da kombine ila¢ kullanmmi ilaglarm  farmakokinetigini ve
farmakodinamigini etkiler.

- Hastalarin fizik durumlarma gore doz ihtiyaci degisir.

- Yetersiz plazma konsantrasyonu ve intraoperatif uyaniklik olusabilir.

- Intravendz ilaglarin birikici etkisi olabilir.

- Intravendéz inflizyon igin kullanilan damarda nadir de olsa tromboflebit

olusabilir.
2.2. DEXMEDETOMIDIN

Sekil 2.1. Deksmedetomidin’in kimyasal formiilii
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Yiiksek selektiviteli ve potent o2 - adrenoreseptdr agonistti olup yogun bakim
hastalarinda sedasyon i¢in kullanilan yeni bir ajandir. Yogun bakim
uygulamalarinda cerrahinin neden oldugu stres yanitin azaltilmasi ve analjezi
kalitesi agisindan  oez-adrenoreseptdr agonistleri kadar etkili, sedatif ve
anksiyolitik bir ajan olarak sunulmaktadir. Tedavi dozu giivenli olup solunum

depresyonuna neden olmaz (96,50).

Sekil 2.2. Alfa-2 Adrenoceptérlerin fizyolojisi

Drecrogss
Tachycardia

-F“r*rﬂ—g:.

e Vascdilation — GEEE
<3 1 3 Anal E:
L _, Q i nalgesia %
Ly e b

Alfa-2 Agonistler ; santral sinir sisteminde yerlesmis olan presinaptik ve
postsinaptik a-2 adrenoreseptorlerini uyararak etkilerini gosterirler. Presinaptik
sinir terminallerinde yerlesmis olan a-2 reseptorlerin uyarilmasi ile adenilatsiklaz
aktivitesini inhibe ederek kalsiyum iyonlarinin sinir terminaline yeniden
girisini  azaltir ve norepinefrin igeren depo vezikiillerin daha sonraki
egzositozunu sinirlarlar.

Dolayisiyla, a-2 adrenoreseptorler nérondan daha fazla norepinefrin salimimini
inhibe eden negatif bir geri-besleme dongiisii yaratirlar. Ayrica, vaskiiler diiz

kas vazokonstriksiyon olusturan postsinaptik o -reseptorler igerir.
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Daha da Onemlisi, santral sinir sistemindeki postsinaptik o2-adrenoreseptorlerin
uyarilmast sedasyona neden olur ve sempatik desarji azaltr ve bu da
periferik vazodilatasyon yolu ile kan basmncinda diismeye yol acar.

Bir a2 - agonist olan klonidin, sistemik vaskiiler direnci azaltarak antihipertansif
ve negatif kronotropik etkileri nedeni ile yaygin olarak kullanilan bir ajandir.
Yakin zamanda klonidin ve diger o2 - agonistlerin sedatif 6zellikleri oldugu
gosterilmistir.

Dexmedetomidin, medetomidinin dextro-steroizomeri ve aktif maddesi olup
yillarca veteriner anestezide kullanilan bir ajandir. Yiiksek selektif ow-
adrenoreseptor agonisti olup afinitesi klonidinden sekiz kat daha fazladir (96).
Dexmedetomidine hizli ve genisce bir dagilim hacmine sahiptir dagilim yari
omrii 5-6 dakikadir, eliminasyon yar1 Omrii 2-3 saat’tir, ortalama 118 litrelik bir
kararli-durum dagilim hacmi, klirensinin tahmini degeri yaklasik 39L/saat’tir
(96,72).

Deksmedetomidinin postoperatif sedasyon ve analjezik amagli inflizyon olarak
kullanilmas1 24 saatle sinirlidir. Dexmedetomidin metabolizmasi karacigerde fazl
ve faz2 reaksiyonla ; atilimi idrarla ve fecesle olmaktadir (96).

Dexmedetomidin P450 metabolizmasini laboratuarda inhibe etmesine ragmen
klinik olarak plazma konsantrasyonunda ve ilacin etkinliginde degisiklik
beklenmez. Deksmedetomidinin dozu hepatik yetersizlikte azaltilmali, renal
yetersizlikde normalden farki yoktur, cinsiyet, geriatri etkilemiyor ancak
cocuklarda yapilmis yeterli calisma yoktur. Dexmedetomidin etomidate’ta
benzemez ve kopeklerdeki adrenal steroid yapimina etkisizdir (96).

Klonidin, Deksmedetomidin, Mivazerol ile yapilan bir calismada alfa-2 adrenerjik
agonistlerin sempatolitik, sedatif ve hipnotik, analjezik, perioperatif hemodinamik
stabilite edici 6zellikleri karsilastirilmis Dyck ve arkadaglarinin yapmis olduklari
bu caligmada ; intravendz deksmedetomidin inflizyonundan bes dakika sonra
OAP degerleri bazal degerlere gore % 22 daha yiiksek ve kalp hizi degerleri
ise bazal degerlere gore %27 daha diisiik bulmuslar. Ayn1 ¢alismada dort saat
sonraki hemodinamik degerleri ise OAP % 20 ve kalp hizi % 5 daha diisiik
olarak tespit etmisler (29,36,52).
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Alfa 2 adrenerjik reseptor antagonistleri ; kalp atim hizin1 azaltir, arteriyel kan
basinct ve sistemik vaskiiler rezistansi gegici olarak artirir, postgangliyonik
vaskiiler reseptor aktivasyonu yaparlar, santral etki ile sempatik tonusu azaltirlar,
vagal aktiviteyi azaltarak uzun siireli kalp atim hiz1 ve kan basmcini azaltirlar
(48,9).

Deksmedetomidin son yillarda kardiyak cerrahide klonidinle karsilastirildiginda ;
yiiksek selektivite, daha potent ve kisa etki siiresi ile anksiyolitik, sedatif,
analjezik sempatolitik etkileri ile intraoperatif ve postoperatif yogun bakimda
sedasyon ve analjezi amaciyla kullanilmaktadir (15,18,2).

Deksmedetomidin inflizyonunun baslangicinda gegici bir kan basinci artmasi,
daha sonra azalmayla doza bagimh bifazik etki gozlenir (8-22).
Deksmedetomidinin kardiyovaskiiler anestezide dnerilen dozu 1 pgr/kg 10 dakika
yiikkleme 0.2-0.7 pgr/kg/saat infiizyon ile; hemodinamik stabilite, entiibasyon'a
azalmig hemodinamik yanit, azalmis myokard oksijen ihtiyaci, azalmis
miyokardiyal iskemi, azalmis miyokardiyal infarktiis gibi olumlu etkileri elde

edilir.

Sekil 2.3 : Deksmedetomidin’in etki mekanizmasi
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Feedback
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Deksmedetomidinin  sedatif etkilerinin primer olarak post-sinaptik alfa-2
adrenoreseptorler araciligi ile gerceklestirdigi ve bunlarinda inhibitdr pertussis
toksinine duyarli G proteini tizerinde etki yaparak potasyum kanallarindan iletiyi
artirdig1 diistiniilmektedir.

Deksmedetomidinin  sedatif etkinligi Locus Coeruleus da adenilat siklaz
inhibisyonu yaparak suprasipinal, ganglionik, periferik etkileri ile hipnotik yanit
olusturarak sonucta intraoperatif anestezik ve analjezik gereksinimini azaltir

(64,44,94).

Sekil 2.4 : Deksmedetomidin’nin sedatif etkinligi

Deksmedetomidinin sedatif etkinligi;

Locus coeruleusda Adenilat siklaz
inhibisyonu

I

Hipnotik yanit

/ * \ Dexmedetomidine —»

Locus Ceruleus

Supraspinal ganglionik periferik —spinal Cord
Sonugta;
intraoperatif anestezik ve analjezik

gereksinimi

Deksmedetomidin; yogun bakimda sedasyon amagli kullanildiginda; solunum
depresyonu yapmaz, analjezik etkisi ile opioid tiiketimini azaltir, tisiime titremeyi
azaltir,ekstiibasyona hiperdinamik yanit1 azaltir,kas rijiditesini azaltir, artmig idrar

¢ikisi, koopere ve uyandirilabilir hasta ile avantaj saglar (20,51,66).
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2.3. FENTANIL

Fentanil, 4-anilopiperidine serisinden sentetik bir fenilpiperidindir. Fentanil, her
mililitresinde 50 p fentanil iceren akici soliisyon seklindeki sitrat tuzu seklinde

bulunur.
Sekil 2.5 : Fentanilin yapisal formiilii

H
CH,—CH,—N O
Il
N—C—CH, —CHj3

Fentanilin iyonizasyon sabiti pKa 8.42 olup, ilacin fizyolojik pH’da yalnizca %
8.4’li noniyonize formda bulunur. Insanlarda, fentanil morfine gore 60-80 kez
daha potenttir.

Fentanilin yagda c¢oziinirligli oldukga yiiksektir. Yagda c¢oziiniirliik, ilacin
ozellikle santral sinir sistemi gibi yag icerigi fazla olan organ ve dokulara gecis ve
¢ikis hizin1 kolaylastiran 6nemli bir faktordiir. Fentanil, bu 6zelliginden dolay1 iv
enjeksiyonundan hemen sonra kan-beyin engelini gegerek hizli bir sekilde etki
gosterir. Fentanil’in santral sinir sistemine gecisi morfinden 156 kez daha hizhidir
(65). Bununla birlikte, sismanlarda, yliksek miktarda fentanil kendisi i¢in depo
gorevi goren yag dokusu tarafindan tutulup, plazma konsantrasyonu diisme
gosterdigi zaman dolasima tekrar yavas bir sekilde salinmaktadir (85).

Fentanil, kan-beyin engelini hizli gecis oOzelliginden dolayr ayni zamanda
plasental bariyeri de hizl1 bir sekilde gecebilmektedir (32,26).

Fentanil, pimer olarak karacigerde N-dealkilasyon ve hidroksilasyon ile
metabolize olarak inaktif metabolitlerine donisir. % 10'dan az1 idrarla
degismeden atilir. Hi¢ bir metaboliti aktif degildir. Eliminasyon yar1 émrii 2 - 4

saattir (68).
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Fentanilin karacigerden atilimi yiiksek olmakla birlikte, atilim kan akim hiziyla
iliskilidir.

Karaciger kan akimini azaltan faktorler fentanil metabolizmasi etkilemektedir.
Bu durum, o6zellikle asir1 kan kaybmna neden olarak intravaskiiler ve ekstra
vaskiiler alanlar arasindaki sift olusmasina neden olan biiylik operasyonlarda
onem arz etmektedir.

Bu nedenledir ki, kardiyak cerrahi sirasinda fentanilin kinetik O6zelliklerinin
belirgin sekilde degisiklik gdstermesi siirpriz degildir. Fentanil, 7.4 pH’da % 80-
85 oraninda plazma proteinlerine baglanir (65). Bu nedenle etkisi ¢ok cabuk
baglar ve kisa siirer. Fentanilin bolus iv enjeksiyonundan sonra plazma
konsantrasyonu hizli bir sekilde diislis gdsterir. Bu yiizden fentanilin 10 p/kg’a
kadar olan orta dozlarinda etki siiresi kisadir. Fentanilin birikici etkisini
onleyebilmek i¢in, dozlarin hastanin ihtiyac1 ve cevabma gore ayarlanmasi
gerekmektedir. Fentanil, siirekli iv inflizyon seklinde verildiginde infiizyonun
siiresine baglh olarak plazma konsantrasyonunda belirgin bir sekilde azalma
olmaktadir (105)

Fentanilin akcigerlerde belirgin ilk gecis tutulumu (% 70-85) vardir (77,90).
Propranolol kullanan hastalarda, akciger dokusunun ilaglarn tutulumundaki yarisa
bagli olarak, fentanilin pulmoner ilk ge¢is tutulumu azalma gostermektedir (78).
Fentanil intravendz, intramuskiiler, intratekal, intranasal, epidural ve subkutan

yollarla verilebilir.

Farmakokinetige etki eden faktorler:

Yas: Eriskinlerde fentanilin farmakokinetigi yasla iliskili goriilmemektedir (85).
Yaslt hastalar narkotiklerin anestetik ve solunum depresan etkilerine daha
hassastirlar.  10-20 pg/kg dozundaki fentanilden sonra hiperventilasyon
postoperatif solunum depresyonunu artirir ve uzatir. Nedeni kardiyak output ve
karaciger kan akimindaki azalmaya bagli olarak karacigerden atilimin
yavaslamasidir (68).

Cocuklardaki fentanil farmakokinetigi eriskinlere benzerlik gostermesine ragmen
yeni doganlarda belirgin olarak farklidir. Yeni doganlarda, klirenste belirgin bir

azalma ve t;pPB’de belirgin bir artma vardwr. Bu durum o6zellikle abdominal
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cerrahide belirgin olarak gdzlenmektedir. Erken yeni dogan doneminde klirensteki
bu azalma, opioid metabolizmasindan sorumlu olan sitokrom P-450 izoenziminin
immatiir olmasiyla iligkili goriilmektedir. Yeni doganlarda P-450 enzim aktivitesi

eriskinlerin yalnizca %25-50’s1 kadardir.

Bobrek ve karaciger hastahigi: Siddetli bobrek yetmezligi bulunan hastalarda
fentanilin farmakokinetigi ile ilgili veriler siirhdir. Fentanil, plazma ADH, renin
veya aldosteron salinimma neden olmaz ve renal fonksiyonu korur. Fentanil-O,
anestezisinde idrar volimiinde artma, idrar Na atilimi ve idrar osmolalitesinde
azalma olusur (68).

Bobrek fonksiyonlar1 bozuk olan hastalarda fentanilin metabolitlerinin birikmesi
muhtemeldir, ancak bunlarin farmakolojik olarak inaktif olmasina kadar gegen
sireye kadar klinik etkileri goriilmemektedir. Fentanil, anefrik hastalara
verildiginde istenmeyen yan etkiler gozlenmemistir (16).

Karacigerin fentanil biyotransformasyonunda birincil organ olmasi nedeniyle,
karaciger hastaliklarinda hepatik disfonksiyona bagli olarak fentanilin
farmakokinetiginde degisiklik gozlenmesi beklenen bir sonuctur. Fentanilin
klirensindeki degisiklik tizerinde ii¢ faktor etkili olmaktadir. Bunlardan birincisi;
karaciger kan akiminda azalma, ikincisi; enzim aktivitelerinde bozulma ve {igiincii
olarak da plazma proteinlerindeki degisikliklerdir. Hepatik disfonksiyon siklikla
hipoproteinemi ile iligkilidir. Fentanilin % 60-80 oraninda plazma proteinlerine
baglanmast  nedeniyle  hipoproteinemi  durumunda  plazma  fentanil

konsantrasyonunda artis olmaktadir (35).

Hemodinami iizerine etkileri: Fentanil, kardiyak cerrahide indiiksiyon ve
entiibasyon i¢in 25-30 png/kg (yavas), idame i¢in 5 pg/kg gerektiginde ya da 0,3-
0,5 pg/kg/dk siirekli inflizyon seklinde kullanilabilir. Kullanilan total fentanil
dozu genelde 50-100 pg/kg.dir.

Yapilan bir caligmada, 100 wkg dozundaki fentanilin kardiyak cerrahide
kullannminin, siddetli torasik ve abdominal rijidite olusturarak 380 hastanin %

7.6’sinda postoperatif donemde uzamis solunum depresyonuna neden oldugu
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bildirilmistir (12). Gogiis duvar rijiditesi postoperatif devrede de olusabilir. Bu,
fentanilin plazma seviyesinin ikinci bir pik olusturmasma baghdir.

Fentanilin analjezik (2-10 pg/kg) ve anestetik (30-100 pg/kg) dozlarinda, zayif sol
ventrikiil fonksiyonu olan hastalarda bile hipotansiyon nadiren goriiliir. Ciinkii
fentanil histamin salinimma neden olmaz, miyokard kontraktilitesinde ya ¢cok az
ya da hig bir degisiklik olusturmaz (68)

Kalp hizi, kan basinci, kardiyak output, sistemik ve pulmoner vaskiiler rezistans,
pulmoner vec basing ve diger tiim hemodinamik parametreler fentanil ile anestezi
endiiksiyonu sirasinda degigsmeden kalir. Hipotansiyon ¢ok enderdir ve genellikle

vagal stimiilasyona bagl1 bradikardi nedeniyle olusur (68).

Solunum sistemine etkileri: Solunum depresyonu olusturan fentanil
konsantrasyon esigi yaklasik 1 ng/mL’dir. Fentanilin 1.5-2 ng/mL arasindaki
plazma konsantrasyonlar1 iyi bir postoperatif analjezi saglar.

Fentanil, esit dozdaki dolantin ve morfinden ¢ok daha ¢abuk ve daha kisa siireli
bir solunum depresyonu olusturur. Indiiksiyonda 10 pg/kg dozunda verilen
fentanil genellikle 6nemli bir solunum depresyonu olusturmaz ancak bazen 5 saat
sonra bile solunum depresyonuna neden olabilir. Onemli olan bir nokta fentanilin
ciddi solunum depresyonuna neden olabilecek kan seviyesinin kiiciik dozlardan
sonra bile saatlerce devam edebilmesidir. Fentanilin anestetik dozlar1 (50-100
ng/kg veya tistii) saatler boyunca devam eden solunum depresyonu olusturabilir
(42,11). Fentanil konsantrasyonu periferdeki konsantrasyonunun altina diistiikce
perifer bir depo gorevi gormekte ve plazmaya tekrar ilact salivermektedir.
Boylece postoperatif devrede uyanma sirasinda solunum  depresyonu
tekrarlayabilmektedir. Sonugta fentanilin yarilanma zamani uzamakta ve yogun

bakim sartlarinda siirekli analjezi elde edilmesi saglanmaktadir (67).

Santral sinir sistemine etkileri: Fentanil EEG’de ilerleyici yavaslamaya neden
olur. Kan-beyin dengelenme yar1 dmrii (t;2keo) fentanil i¢cin 6.4 dakika, alfentanil
icin ise 1.1 dakikadir (84). Fentanil, beyin kan akimi1 ve beyin metabolizmasini
diisiiriir. Bu nedenle intrakraniyal basinci yliksek olan hastalarda kafa i¢i basimcini

diisiirmek i¢in uygun bir ajandir.
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Narkotik analjezikler ve diger anestetik ajanlar noroeksitator fenomene neden
olabilirler. Fentanilin kullanildig1 bir ¢ok hastada grand-mal tipinde epileptik
nobetler bildirilmistir. Bu etki subkortikal (limbik sistem) aktivitenin artmasi ile
olusur, ciinkii; limbik sistem opioid reseptorleri ve endojen peptidlerden zengin
bir bolgedir. Bunlar epileptojenik 6zellige sahiptir (68).

Fentanil, cerrahiye endokrin ve metabolik cevabin azaltilmasinda morfinden daha
etkilidir. Yiksek doz fentanil anestezisi hormonal stres cevabi 6nler, morfinin
aksine plazma ADH, renin ve aldosteron seviyesinin ylikselmesini engeller.
Fentanil halotanla karsilastirildiginda cerrahiye karsi hiperglisemik cevabi onler
ve kortisol ve GH seviyesini diistiriir (68).

Meperidin, Bronkospazma egilimi olan olgularda morfine iyi bir alternatiftir.
Postoperatif titremenin tedavisinde de 6zel bir yeri vardir (25-50 mg iv)

Kardiyak cerrahi sonrasinda agri, hastanin morbidite ve mortalitesini olumsuz
yonde etkileyebilecek diizeyde ciddi bir sorun olmaktadir. Bu nedenle kardiyak
anestezi, kardiyak cerrahi ve yogun bakimdaki gelismelere paralel olarak
postoperatif agr1 tedavisinde de ilerlemeler kaydedilmistir.

Kardiyak cerrahi sonras1 agr1 tedavisi hastalarin postoperatif donemde ventilatore
ve yogun bakim destegine gereksinimi azaltmistir. Buna karsilik reoperasyonlarin,
acil girisimlerin artmasi, artik daha cok sayida yash, eslik eden kardiyak ve
sistemik hastaligi bulunan hasta alinmaya baslamasi postoperatif analjezi ve
sedasyon ihtiyacini artirmistir.

Bu hastalardaki kronik kalp yetersizligi, hepatik konjesyona ve renal bozukluklara
neden olarak ilag metabolizmalarint da degistirebilmektedir. Bu nedenle
postoperatif hastalarin sedatif ve analjezik gereksinimin her hasta icin farkli
olacaktr.

Ciddi agr1, sempatik sinir sistemi i¢in giliclii bir uyarici oldugundan kalp hiz1 ve
kan basincini dramatik 6lgiide arttirabilir. Bu tiir bir uyariin kardiyak bir hastada
erken postoperatif donemdeki etkileri ciddi boyutlara ¢ikabilir.

Hem tasikardi, hem de hipertansiyon; miyokardin oksijen dengesi iizerinde
olumsuz etki gostererek aritmiler, akut iskemi ve kalp yetersizligi olusumunu

tetikleyebilir. Bu hipertansif ataklar sirasinda ise hasta, operasyonda heparinize
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edilmis oldugundan postoperatif kanama agisindan ilave bir risk almak
durumunda kalabilir.

Agri, kardiyak cerrahi sonrasi gelisen hipertansiyonun pek cok nedeni arasinda
yer alan bir faktordiir. Major bir faktér olmamakla beraber hipertansiyonun
onlenmesinde ve tedavisinde analjezi ile sedasyonun da dikkatle gozden
gecirilmesi gerekmektedir

Tedavi edilmemis bir agr1 dksiirmeyi ve solunum fonksiyonlarini bozacagindan
atelektazi ve pndmoniye yol agabilecektir.

Agrmnin derin ven trombozu olusumuna neden olabilecek hareketsizlik periyodunu
uzatmasit da miimkiindiir. Akut donemde agrimnin kontrolii ayrica kronik agri
sendromlarmnin gelisimini de dnleyebilir

Postoperatif donemde agr1 tedavisine siklikla sedasyonun da eslik etmesi gerekir.
Bu olgularda sedatif ajanlar kullanilmadan 6nce agr1 kontrolii optimalize edilmis
olmalidir. Sedasyon anksiyeteyi baskilayacak ve kas gevseticiye gereksinim
birakmayacak diizeyde olmali, olumsuz kardiyopulmoner etkilere de yol
acmayacak bir doz se¢ilmelidir.

Yetersiz sedasyon; huzursuzluk, ajitasyon, tasikardi ve hipertansiyona neden
olurken sedasyonun asiritya kagmasi da hipotansiyon, respiratuar eforun azalmasi,
hiperkarbi ve gastrik hipomotiliteye yol agacaktir.

Asir1 sedasyon ayrica mevcut hastaligi da maskeleyerek yogun bakimda kalig
siiresini de uzatabilir. Kardiyak cerrahi geciren olgular genellikle operasyon
sonrasinda; normotermik, hemodinamik acidan stabil ve depresan ilaglarin
etkilerinden kurtuluncaya dek mekanik olarak ventile edilirler.

Pek cok klinikte soguk kardiyopulmoner bypass teknikleri kullamildigindan
hastalarin operasyon sonrasinda hipotermik olmalar1 olagandir. Postoperatif
donemde  gorillen titreme, viicudun oksijjen tiiketimini iki  katma
cikarabileceginden ekstrakorporeal dolasimdan yeni ¢ikmis miyokard iizerinde
olumsuz etkileri olabilecektir (91,47).

Titreme ayrica parazit olusturarak hemodinamik monit6rizasyonu da etkileyebilir.
Bazi olgularda titremenin kontrolii ancak mekanik ventilasyon destegi ve
noromuskiiler bloker kullanimi ile miimkiin olabilir. Bu asamada uygun bir

sedasyon teknigi endikedir (2,3,4)
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Kardiyak cerrahi sonrasinda miyokard fonksiyonu ve periferik vaskiiler rezistans
degisiklikleri nedeniyle hemodinamik instabilite ile sik¢a karsilasilmaktadir (18).
Laktik asidoz da bu tablonun ayrilmaz bir bulgusudur.

Kontrollii  mekanik ventilasyon, miyokard fonksiyonu flizerine ek bir yiik
getirecek olan hipoksi ve hiperkarbi gelisimini onleyecektir.

Entiibe, mekanik ventilatdre bagl yogun bakim hastalarinda ; trakeal tiipiin tolere
edilmesi, yapay solunum uygulanmasi ve bronsial aspirasyon, fizyoterapi, kateter
yerlestirilmesi gibi diger yogun bakim uygulamalarinda analjezi ve sedasyon
gereklidir (96).

Sedasyon ; stres yanitini ve stresin neden oldugu anormallikleri diizeltip ortadan
kaldirabilir ancak sedasyon uygulanmasina bagl olarak potansiyel yan etkileri
nedeniyle morbitiditeyi artirip, klinik gidisati uzatabilir (96).

Sedasyon teknikleri degisiyor ve geleneksel ajanlarin santral sinir sistemi {izerine
olan farkli etkileri arastirilarak deksmedetomidin gibi yeni ajanlar

gelistirilmektedir (96).

2.4. MIiDAZOLAM

Diger benzodiazepinler gibi, anksiyolitik ve sedatif-hipnotik o6zelliklerini,
MSS’nin bir major inhibitér nérotransmiteri olan, GABA’nimn etkilerini artirmak
suretiyle ortaya koyar.

Midazolam diger benzodiazepinlerden, etkisinin ¢abuk baslamas1 ve etki siiresinin
kisa olmast ile ayrilabilir (66). Midazolam ¢6ziliniir bir imidazobenzodiazepin
olup, fizyolojik pH ‘da lipofilik oldugundan kan-beyin engelini kolayca gecebilir.
Midazolam 1V, IM veya rektal yoldan uygulanabilir. Intravendz uygulama etkinin
cabuk ortaya ¢ikmasini saglar. IM uygulama sonrasinda emilim hizli ve yiiksek
oranda olup pik plazma diizeylerine 20 dakika i¢inde ulasilir. Rektal uygulamada
emilim daha yavastir. Midazolam hizla ve yiliksek oranda bir inaktif metabolite
yikilir ve viicuttan hizla atilir. Eliminasyon hizi uygulama yoluna bagli degildir,
ancak kisisel farkliliklar gbzlenmektedir.

Eliminasyon c¢ocuklarda daha hizli, hepatik veya renal disfonksiyonu olan

hastalarda daha yavastir. Anestezide midazolam ile birlikte kullanilan opioidler,
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midazolam ile sinerjik etkilesimler gosterirler. Birlikte kullanildiklarinda asiri
sedasyondan ka¢mmak i¢in, verilen midazolam dozu azaltilmalidir (30).
Midazolam doza bagli olarak uyuklama halinden derin hipnoza dek degisen
sedasyon olusturur. IV midazolam enjeksiyonu sonrasinda sedasyonun ortaya
¢ikist hizli olup, saglikli yetiskinlerde en az 2.5mg’lik bir doz gerektirir. IM
enjeksiyon sonrasinda da sedasyonun ortaya ¢ikisi hizli olup, maksimal etkiye
enjeksiyondan sonra 45 dakika i¢inde ulasilir. Sedasyona ek olarak midazolam
doza bagl olarak amnezi de olusturur.

Klinik dozlarda kardiyovaskiiler ve respiratuar fonksiyonlar iizerine olan etkiler
minimaldir. Diazepamin aksine,midazolam lokal olarak daha iyi tolere edilir.
Saglikl yetigskinlerde premedikasyon i¢in anestezi indiiksiyonundan 30 dakika
once 0.07-0.1 mg/kg im. midazolam verilmesi Onerilmektedir. Yaslt veya oziirli
hastalarda daha diisiik dozlar kullanilmalidir.

Cocuklarda, yine anestezi indiiksiyonundan 30 dakika once verilecek olan, 0.15-
0.2 mg/kg im midazolam uygulanmasi ya da rektal yoldan 0.35-0.45 mg/kg
verilmesi, premedikasyon i¢in uygundur.

IV midazolam hizli ve rahat bir anestezi indiiksiyonu saglar. Asir1 sedasyon
goriilmeksizin, yeterli anesteziye ulasmak icin dozlar titre edilmelidir.

Midazolam, kalbin kontraktilitesini etkilemeksizin, kalp yiikiinii azalttigindan ve
entiibasyon gibi olaylara karsi stres yanitlarim1 inhibe edebildiginden dolay1
kardiyak hastalar i¢in 6zellikle avantajli olabilir.

Midazolam yiiksek oranda metabolize edilmesi ve viicuttan hizli atilmasiyla, kisa
bir eliminasyon siiresine sahip olup TIVA‘da kullanilabilir. Opioidler haricindeki
diger kisa etkili iv ajanlara gore, spesifik benzodiazepin antogonisti flumazenil’in
kullanilmasi ile etkilerinin hizla ortadan kaldirilabilmesi avantajina sahiptir. TIVA
da ketamin veya diger narkotik analjeziklerle birlikte kullanildiginda tavsiye
edilen midazolam dozu 0.03-0.1 mg/kg/saat arasindadir.

Midazolam’in eliminasyonu fentanil tarafindan inhibe edilir ve etki siiresi uzar
(37). Suda c¢oziinen bir imidazobenzodiazepin tiirevi olan midazolam yiiksek
diizeyde amnezi olusturabilme 6zelligi ile birlikte, etkisinin ¢abuk baslamasi kisa
yar1 omrii ve kisa etki siiresi nedeniyle erken uyanmanin arzu edildigi durumlarda

ilk tercih edilen benzodiazepindir.
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Anestezi indiiksiyonunda midazolam ve tiyopental’in kombine kullanimlari
arastirilmis ve iki ajan arasinda sinerjistik etkilesim oldugu saptanmistir. Her iki
ajanda 1inhibitdr ndrotransmiter olan GABA’y1 potansiyelize etmektedirler.
Barbiitiiratlar, benzodiazepinlerin reseptorlere baglanmasinda hizlandirirlar
(95,86).

Arzulanan plazma konsantrasyonlarina hizla ulasabilmek i¢in, genellikle anestezi
bir bolus midazolam dozu ile indiiklenir ve ardindan girisimin sonlarina dek
plazma konsantrasyonlar siirekli infiizyon ile idame ettirilir. Midazolam TIVA da
alfentanil ve propofol ile kombine kullanildiginda amnezi yapma 06zelliginden
faydalanilir (34,33,74,75).

Bu gruptaki ilaglarin anksiyolitik, sedatif, amnezik ve antikonviilsif etkileri
genelde arzu edilen etkilerdir. Analjezik 6zellikleri olmamasima karsin opioidlerin
analjezik potentlerini arttirarak analjezik gereksinimini azaltirlar.

Saglikli olgularda kardiyovaskiiler sistem tlizerine etkileri minimal olmasina karsin
kardiyak hastalarda hipotansiyona neden olabilirler. Solunum depresyonu
olusturabilirler, opioidlerle birlikte kullanildiklarinda ise bu risk daha da artar.
Midazolam yogun bakimlarda sedasyon amaciyla daha sik kullanilan bir ilag
olmaya bagslamistir.

Diazepamdan daha potent, suda eriyen ve iritan olmayan bir benzodiazepindir.
Etkisi hizli baglar, etki siiresi ve eliminasyon yart omrii kisadir, bir miktar
kiimiilasyona neden olabilir.

Midazolamin farmakolojisi, kisiden kisiye farklilik gosterebilir. Kritik hastalar ile
yash olgularda ve major cerrahi sonrasi eliminasyonu gecikebilir.

Etkinin sonlanmasini; yas, uygulanan doz, inflizyon siiresi, karaciger ve renal
fonksiyon gibi pek cok faktor belirler. Uzun siireli kullanimmda tolerans
gelisebilir. Entiibe olgularda amnezi ve sedasyon i¢in 1-2 mg.’lik artan dozlarda

midazolam kullanilabilir.
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2.5. SIS-ATRAKURYUM

Sis-Atrakuryum, non-depolarizan benzilizokinolinyum yapisinda, organa bagimli
olmayan eliminasyon ve kardiyovaskiiler stabilite (doza bagimli olmayan histamin
saliverici 6zelligi dahil) 6zelliklerini bir araya getiren, iv yolla uygulanan, ilk orta
etki siireli noromuskiiler blokerdir.

Sis-Atrakuryum, cerrahide trakea entiibasyon unu, kontrollii ventilasyonu ve diger

girisimleri, yogun bakim {initesinde mekanik ventilasyonu kolaylastirir.

Kimyasal adi:

Sis-Atrakuryum besilatin kimyasal adi: (IR, 1'R, 2R, 2'R,)-2,-2'-(3, 11-diokso-4,
10-dioksatridekatemilen)bis(1,2,3,4,-tetrahidro-6,7-dimetoksi-2-metil-1-
trilizokinolinyum) dibenzensiilfonattir.  Sis-Atrakuryum besilat, genellikle
sisatrakuryum olarak anilir. Besilat, dibenzensiilfonat olan kimyasal adin
kisaltilmis seklidir. Sis-Atrakuryum, atrakuryumun 1R-cis, 1’R-cis izomeridir.
Organa bagimli olmayan eliminasyon ve kardiyovaskiiler stabilite 6zelliklerinin
bir arada olusu sis-atrakuryuma doz esnekligi kazandirir ve yaslilar, pediatrik
hastalar, bobrek ya da karaciger fonksiyonu bozulmus hastalar, ciddi
kardiyovaskiiler hastalig1 olanlar ve yogun bakim hastalar1 dahil genis bir hasta

spekturumunda 6ngoriilebilir bir kullanim olanagi saglar.

Etki mekanizmasi:

Sis-atrakuryum, asetilkolinin etkilerini antagonize etmek {izere, motor son
plaktaki kolinerjik reseptorlere baglanarak néromuskiiler transmisyonu kompetitif
olarak bloke eder. Sis-atrakuryumun etkisi, neostigmin ya da edroforyum gibi

antikolinesterazlarla etkili bir bicimde antagonize edilebilir.
Etki giicii:

Opiod/azot protoksit/oksijen anestezisi altindaki eriskinlerde, sis-atrakuryum EDgs

dozu 0.05 mg/kg.dir (4,58) .
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Metabolizma:

pH’ya ve 1stya bagimli kimyasal bir islem olan, organa bagimli olmayan spontan
Hofmann degredasyonunun sis-atrakuryumun eliminasyon unda en etkin yolak
oldugu gosterilmistir. Karaciger ve bobrekler, sis-atrakuryumun eliminasyon unda
onemsiz bir rol oynarken, metabolitlerinin eliminasyon unda birincil yolaklardir.
Bu metabolitlerin ndromuskiiler blok olusturucu etkileri yoktur.

Sis-atrakuryumun degredasyonunda ester hidrolizinin roliiniin 6nemsiz oldugu
diisiiniilmektedir. Uygulanan sis-atrakuryum dozunun yaklasik % 80’1 organa
bagimli olmayan eliminasyonla atilmaktadir (55). Geriye kalan kismmin biiyiik
bir boliimiiyse degismeden bobrek yoluyla atilir.

Laudozin ve monokuterner akrilat metaboliti, sis-atrakuryumun Hofmann
degredasyonu sonucu olusan ilk metabolitleridir (98). Laudozin daha sonra
glukuronik asitle konjiigasyona ugrayarak desmetil metabolitine doniislir ve

idrarla atilir.

Sis-atrakuryumun farkh hasta gruplarinda farmakokinetik ézellikleri:
Sis-atrakuryumun inflizyon sonrasi farmakokinetik ozellikleri, tek bolus
enjeksiyonlarindan sonraki farmakokinetik ozelliklerine benzemektedir. Sis-
atrakuryum inflizyon undan sonra néromuskiiler blogun ortadan kalkma profili,
inflizyon siiresinden bagimsizdir ve tek bolus enjeksiyonundan sonraki profile
benzer (88).

Sis-atrakuryumun dagilim hacmi, molekiiler agirligimin biiyiik olmasi ve polaritesi

nedeniyle sinirhidir.

Ciddi kardiyovaskiiler hastaligi olan hastalar

Sis-atrakuryum, KABG ameliyatina giren, ciddi kardiyovaskiiler hastaligi olan
hastalarda yeterli diizeyde noromuskiiler blok olusturmaktadir. Sis-atrakuryumun
0.1 mg/kg dozunda hizli bolus uygulamasi, ortalama arter basmncinda ve kalp

hizinda klinik agidan 6nemli bir etkiye yol agmaz (97,56)
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Yogun bakim hastalan

Sis-atrakuryum, mekanik ventilasyonu kolaylastirmak i¢in néromuskiiler blok
gereken yogun bakim iinitesi hastalarinda son derece iyi tolere edilmistir. Yogun
bakim hastalarinda sis-atrakuryum uygulamasinin birikim yada tasiflaksiye yol
actigina iliskin kayda deger bir kanita rastlanmamustir (43).

Yogun bakim iinitesinde uzun siireli atrakuryum inflizyonlar1 uygulamasinin,
laudanozin birikimine neden olma olasilig1 sorunlardan birisidir. Laudanozinin
noromuskiiler bloker etkisi olmamakla birlikte, baz1 hayvan tiirlerinde, serebral
iritasyon ve konviilsiyonlara yol actigr bildirilmistir (38,13). Laudanozinin bu
etkisinin nedeni heniliz aydinlatilamamistir. Sis-atrakuryum alan hastalardaki
laudanozin konsantrasyonlari, atrakuryum alan hastalarinkinin yaklasik tigte
biridir (10). Ayrica, sis-atrakuryum uygulanan yogun bakim hastalarinda ve hatta
organ islev bozuklugu olan hastalara uzun siireli inflizyonlardan sonra bile
konviilsiyon bildirilmemistir.

Erigkin yogun bakim hastalarinda, sis-atrakuryumun baslangi¢ infiizyon hizinin 3
wkg/dk olmasi dnerilmektedir.

Izofluran ya da enfluran anestezisinin ndromuskiiler blogu gii¢lendirdigi
bilinmektedir. Bu nedenle, beklenildigi gibi, stabil izofluran ya da enfluran
anestezisi swrasinda, 0.1 mg/kg dozunda sis-atrakuryum uygulamasmin ardindan
gecen siire ortalama 3.7 dakika, opioid anestezisi sirasinda maksimum blok

olugmasi i¢in gegen siire ortalamadan 5.0 dakika daha kisadir.

Klinik etki siiresi ve blogun ortadan kalkma hiz
Sis-atrakuryum inflizyonunun durdurulmasindan sonra ndéromuskiiler blogun
kendiliginden ortadan kalkma siiresi, infiizyon siiresinden bagimsizdir (5). Bu

nedenle, sis-atrakuryumun birikme 6zelligi yoktur.
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2.6. SEVOFLURAN

1970’te izole edilmis, 1975°te ilk klinik uygulamas1 bildirilmis bir metil propil-
eterdir.Mevcut inhalasyon inhalasyon anesteziklerinden daha hizli etkilidir

(27,45).

Sekil 2.6: Sevofluran’in kimyasal formiilii

F3
I
CH----OCH2F
I
F3C

Fiziksel Ve Kimyasal Ozellikleri

Sevofluran’nin kaynama noktast 58°C olup 20°C’de 160 mmHg vapor basincinda
satiiredir. Bu bulgular halotan, enfluran ve izofluran'a benzer. Kan gaz partisyon
kat sayis1 0.68 olup, izofluran'in yarisidir (27).

Sevofluran MAC degerleri %1.71 ile %2.05 arasinda rapor edilmistir. %60 N20O
eklenmesi ile eriskin hastalarda bu oran %]1.1°e kadar diismektedir. Cocuklarda

MAC %?2.6 (N20 eklenmesi ile %2’ye diiser) ve neonatellerde%3.3 tiir.(45).

Metabolizma Ve Toksisite

Sevofluran %5 den daha az oranda karacigerde metabolize edilerek inorganik
florid ve hexafluroizopropranol (HFIP) ac¢iga c¢ikarir.Metabolizmasmin hizh
olmas1 nedeniyle birka¢ dakika icinde plazmada metabolitler ortaya c¢ikar,
yaklagik bir saatte hizla azalarak pik diizeyin altina diiser. Hizli pulmoner
eliminasyon, sinirli biotransformasyon ve renal deflorinasyon ile anestezik ajanin
organ toksisitesini sinirlamaktadir. Plazma metabolit diizeyi inspre edilen doza
bagimli olmakla birlikte sevofluranin biotransforme olan yogunluguna da baghdir

(45).

27



Kardiyovaskiiler Sisteme Etkisi

Yeni volatil anesteziklerin kalp tizerine etkileri ilgi konusudur. Bu ilginin
kaynagi; izofluran'in desflurandan daha ¢ok kalp atim hizini artirmasina bagli
miyokard iskemisi riskini tasiyan hastalarin ayirt edilmesi geregidir (23).
Sevofluranin kardiyovaskiiler sisteme etkileriyle ilgili olarak insan ¢aligmalari
1981 yilinda baglamistir. %?2-3 konsantrasyonda 1 saat siire ile sevofluran
uygulanan premedikasyonsuz goniillillerde calisma periyodu boyunca ve
derlenme doneminde kalp hizinin degismedigi bulunmustur (40).

Goniillii kisilerde ve hastalarda yapilan son ¢alismalarda sevofluran izofluran ile
karsilastirildiginda, hemodinaminin sevofluranda daha stabil ve kalp hizinin
izoflurandan daha diisiik oldugu belirtilmektedir (24).

Anestezi sirasinda opioid adjuvanlar eklendiginde sevofluran kullaniminda
gozlenen kalp hiz1 degisiklikleri thmal edilebilir diizeydedir (23).

Kardiyak aritmi yapabilecek dozda adrenalin kullaniminda volatil anesteziklerin
cogu miyokardi hassaslastirir. Volatil anesteziklerle gelisen kan basincindaki
degisiklikler bu ajanlarin kalp ve vaskiiler diiz kaslar iizerindeki doza bagl ,direkt

etkilerinden dolayidir.

Hepatik Etkiler

Hepatik fonksiyonlara etkisi genellikle diger potent ajanlarda oldugu gibi doza
baghdwr. Degisen kan akimi ile azalan  oksijen hepatoselliiler harabiyet
olusturabilir. Sevofluran ile ilgili hepatotoksisite olduk¢a nadirdir ve bununla ilgili

potansiyel mekanizmalar arastirilmaktadir (25).

Renal Etkiler

Sevofluranin inorganik florid aciga c¢ikarmasi nefrotoksisite i¢cin predispozan
faktor olarak kabul edilmekle birlikte, yapilan hayvan ve insan ¢alismalarinda
uzun siireli sevoflurana maruz kalmada renal toksisite gézlenmemistir.

Kronik bobrek yetmezligi olan olgularda enfluran ve sevofluran anestezisi
uygulamasinda, plazma flor diizeyi sevofluran grubunda daha yiiksek bulunmus,

fakat bobrek fonksiyonlar1 normal bulunmustur (25).
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Santral Sinir Sistemi Etkisi

Sevofluranin santral sinir sistemine olan etkileri,izofluranin etkilerine benzer ve
klinik olarak uygun dozlarda verildiginde bu etki onemli derecede degildir.
Scheller ve arkadaglar1 yaptiklar1 calismada bu ajanmn 0.5-1 MAC’da uygulanmasi
ile kafa ici basincinda ,hafif artisa neden oldugu ancak serebral kan akimi

iizerinde Onemli bir etkisinin olmadigini belirtmislerdir (82).
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3. GEREC VE YONTEM

Arastrmamiz, Hastane Etik Komite izni alinarak, elektif koroner arter bypass
cerrahisi planlanan ASA fiziksel skoru II-III olan, 18-70 yas arasi, 36 erkek 4
kadin hasta olmak iizere toplam 40 hasta iizerinde yapildi. Hastalar rastgele olarak
20’ser kisilik Grup 1 (dexmedetomidin) ve Grup 2 (midazolam) olarak iki gruba
ayrildilar.

Dexmedetomidin’nin 2 ml.lik ampullerinde ml.de 100ug olup salin ile diiliie
edilerek mlde 1 pg olacak sekilde ayarlanarak, 10 dk 1pgr/kg/saat
dexmedetomidine hemodinamik Olglimler alindiktan sonra Ramsey sedasyon
skalas1 3 oldugunda infiizyon 11 dk’da 0.2-0.4 pgr/kg/saat’e diistildii. Fentanil 20-
30 pgr/kg dozda 5 dk’da infiizyon seklinde baslandi. Torax rijiditesi kaydedilerek,
entiibasyon icin 0.15 mg/kg cisatracuryum uygulanacak .%100 O2 ile manuel
ventilasyon uygulandi.

Midazolam 0.05-0.07 mg/kg sonrast hemodinamik Ol¢iimler alindiktan sonra
Ramsey sedasyon skalasi 3 oldugunda.Fentanil 20-30 pgr/kg dozda 5 dk’da
infiizyon seklinde baslanarak.toraks rijiditesi kaydedildi ve entiibasyon i¢in 0.15
mg/kg cisatracuryum uygulanacak. %100 O2 ile manuel ventilasyon uygulandu.
Birinci gruptaki hastalara (Grup 1) dexmedetomidin + fentanil, ikinci gruptaki
hastalara (Grup 2) midazolam + fentanil verildi. Fentanil 20-30 pg/kg yiikleme
dozu takiben 0,15 pg/kg idame doz olarak verildi, ekstrakorporal dolasim
sirasinda idame infiizyonlara devam edildi ve gerektiginde ek dozlarda
fentanil ve kas gevsetici puse olarak pompadan takviye edildi.

Her iki grupta da oksijen + kuru hava ile volatil anestezik ajan olarak sevofluran
(MAC 0.8-1) acild1i. Kas gevsetici ajan olarak cis-atrakuryum entiibasyon dozu
0,15 mg/kg.dan verilerek infiizyon kullanilmadi, aralikli bolus dozlarda kullanilda.
Postoperatif yogun bakim takibinde infiizyonlar doz titrasyonu yapilarak 24
saat inflizyon seklinde siirdiiriildii.

Ejeksiyon Fraksiyonlari, % 35’in altinda olanlar veya ciddi kalp yetmezligi
tablosu bulunanlar, opioidlere karsi asir1 duyarliligi ve ila¢ aligkanlig1 olanlar,

antipsikotik 1ila¢ kullananlar, belirgin valviiler disfonksiyonu, ciddi bdbrek,
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karaciger, akciger ve endokrin hastaligi, kontrol edilemeyen hipertansiyonu,
siddetli hipotansiyon ve bradikardisi olanlar, son ii¢ giin i¢inde miyokard
infarktiisii gecirenler, acil olarak operasyona alinanlar, morbid obezler (ideal
viicut agirhgmin % 50 {izerinde olanlar), reoopere edilenler, koagiilopatisi
bulunanlar, nérolojik hastaligi, psikiyatrik bozuklugu olanlar, trisiklik anti
depresan, antikonviilzan ve klonidin kullanan hastalar, 6 saatten uzun siiren
operasyonlar ¢calisma disinda birakildi.

Biitiin hastalar operasyondan bir giin Once ziyaret edilerek calisma ile ilgili
bilgilendirildi ve onaylar1 alindi.Her iki gruptaki hastalara operasyondan bir gece
once 10 mg oral diazepam ile premedikasyon yapildi. Operasyon sabahi hastalar
ameliyat masasma alinarak, monitorizasyon ve kateterizasyon islemi Oncesinde
intravendz 0.05 mg/kg midazolam ile sedatize edildiler. 5 elektrodlu EKG,
noninvaziv kan basinci, oksijen satiirasyonu (SpO,) monitorize edildi.

Anestezi indiiksiyonundan dnce, hastalara lokal anestezi esliginde sol antekubital
vene 14 G vendz intraket, sol radial artere 20 G radial arter kaniilii, sag jugularis
internaya ise 7 F intradiiser yerlestirilerek, devamli CO o6lcer termodiliisyonlu
pulmoner arter kateteri (Edwards Lifesciences 7,5 F) takildi. Saatte ortalama 300
ml olacak sekilde sivi replasmani baslandi Indiiksiyon 6ncesi hemodinamik
Olgtimler; kalp hiz1 (KAH), sistolik-ortalama-diastolik kan basinci (SAB, OAB,
DAB), santral vendz basmmg (CVP), pulmoner arter basinci (PAP), pulmoner
kapiller vec basinct (PCWP), kardiyak output (CO), atim voliimii (SV), pulmoner
vaskiiler rezistans (PVR), sistemik vaskiiler rezistans (SVR), oksijen
satiirasyonlar1 (SpO,) kaydedildi. Bu Ol¢limler ; preoperatf, inflizyonun 10.
dakikasinda, entiibasyon, cilt insizyonu, sternotomi sonrasi, bypass oncesi, bypass
sonrasi, yogun bakim iinitesine varis, birinci saat, ikinci saat, dordiincii saat,
ekstiibasyon dncesi ve sonrasi, birinci, ikinci, dordiincli ve yirmidordiincii saatlik
donemlerde tekrarlandi. Indiiksiyon oncesinde tiim hastalar 3 dakika siireyle %
100 O3, ile solutuldu.

Grup 1’deki hastalara 1 pg/kg dexmedetomidin 10 dk inflizyonun ardindan, Grup
2’deki hastalara ise 0.05-0.07 png/kg midazolam 3 dakika i¢inde ve daha sonra da
0.15 mg/kg sis-atrakuryum 1v bolus verildi. Yiiksek doz fentanil 20-30 ng/kg

yavas puse verilerek toraks rijiditesi kaydedildi.
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Entiibasyonun ortalama siiresi yaklasik 5-6 dakika civarindaydi. Entiibasyonu
takiben, deksmedetomidin 0.4 pg/kg/saat, 0.15 pg/kg/saat fentanil yada
midazolam 0.05-0.1mg/kg/saat, 0.15 pg/kg/saat fentanil dozunda infiizyonlara
basland1.% 50 O, + % 50 kuru hava, 10 ml/kg tidal voliim ve dakikada 12
solunum sayis1 olacak sekilde IPPV modunda mekanik ventilasyon uygulandi.
Hastalar yiizeyel anestezi belirtileri agisindan stirekli olarak gozlendi. Kalp hizinin
kardiyopulmoner bypass'dan 6nceki donemde 1 dakika ya da daha uzun siireli >
90 atim/dakika ya da pace takili olmayan kalp hizinin kardiyopulmoner bypass
sonrast donemde 1 dakika ya da daha uzun siireli > 100 atim/dk olmasi;
kardiyopulmoner bypass 6ncesi donemde sistolik kan basincinin preoperatif bazal
degerlerin 15 mmHg tizerinde olmasi veya sistolik kan basmcinin
kardiyopulmoner bypass dncesi ve sonrast donemde 1 dakika ya da daha uzun
siire > 140 mmHg olmasi, ortalama arteriyel basincin kardiyopulmoner bypass
siiresince > 80 mmHg olmasi, somatik yanitlar (gros harekat, kas catma, goz
acma, yutkunma) ve otonomik yanitlar (gbz yasarmasi, terleme) gozlendigi
durumlar yiizeysel anestezinin belirtileri olarak kabul edildi. Yiizeyel anestezi
belirtileri saptandiginda 2.0 pg/kg fentanil bolus olarak uyguland:.

Maksimum opioid infiizyon hizina ulasildiktan sonra 5 dakika i¢cinde yanitlar
kontrol edilemediyse buna ragmen ylizeysel anestezi bulgular1 devam ederse
nitrogliserin ya da B-bloker gibi diger ajanlar verildi.

Sistolik kan basincinin 1 dakika ya da daha uzun siire < 80 mmHg olmas1 veya
arteriyel basmcin bypass donemi siiresince 1 dakika ya da daha uzun siire < 40
mmHg olmasi ya da kalp hizinin 1 dakika ya da daha uzun siire < 40 atim/dk
olmas1 durumlar1 derin anestezi belirtileri olarak kabul edildi. Hipotansiyon, eger
hastalar hipovolemikse intravendz sivilarin arttirilmasiyla tedavi edildi. Yanit
almamazsa opioid ve/veya diger ajanlarin inflizyon hizlar1 disiiriildii. Eger kan
basinci hizla diiserse, idame inflizyon hizi azaltilirken ayn1 zamanda vazopressor
tedaviye de baslandi. Bu Onlemlere ragmen basarili olunamadiysa diger
vazopressoOr tedavi rejimleri uygulandi. Bradikardi ise, opioid ve/veya hipnotik
infiizyon hizlar1 diisiilerek ve/veya inotropik ilaclar verilerek tedavi edilmeye

calisildi.
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Hastalara 3 mg/kg heparin yapilarak aktive edilmis pihtilagma zaman1 (ACT) 450-
600 saniyeye cikarildi. Kaniilasyonu takiben ekstrakorporal dolasima gecildi.
Ekstrakorporal dolagim siiresince Hct % 25-30, ortalama arter basmci 50-80
mmHg, pompa debisi en az 2 L/m’ diizeyinde tutuldu. Téim hastalara orta
derecede hipotermi (28-32°C), membrandz oksijenatér uygulandi. Kros klemp
uygulamasini takiben antegrad soguk kristaloid kardiyopleji ve terminal sicak kan
kardiyoplejisi kullanildi. Ekstrakorporal dolasim siiresince deksmedetomidin /
midazolam, fentanil inflizyon hizlarinda degisiklik yapilmada.

Hastalar yogun bakim {initesine alindiktan sonra Grup 1’e dexmedetomidin 0.2-
0.4 pg/kg/saat inflizyon hizindan, Grup2’ye midazolam 0.05-0.1 mgr/kg/saat
infiizyon hizindan baglandi. Ekstiibasyon i¢in weaning kriterleri olusuncaya kadar
infiizyonlara ayni dozlarda devam edildi. Ek sedasyon ihtiyaci olursa, infiizyon
hizlar1 Ramsay Sedasyon Skoru 3-4 olacak sekilde titre edildi. Ek analjezi ihtiyaci
olursa 0.05 —0.1 mg fentanil verildi.

Hastalar hemodinamik olarak stabil ve normotermik olduklarinda (viicut 1sis1
>36°C) olduklarinda, belirgin aritmileri olmamasi durumunda, gogiis tiipii
drenajlar1 <100 ml/saat, idrar ¢ikislar1 >50 ml/kg/saat oldugunda weaning
islemine baslandi. Yogun bakim idame inflizyon hizlarimin azaltilmasi sirasinda
hastalarin ventilatorden ayrilma islemine de baslandi. Bu donemde ek sedasyon
ithtiyaci oldugunda 0.05 mg bolus doz fentanil uygulandu.

Entiibe mekanik ventilatore bagli olan hastalarin oksijenizasyonlar1 saatlik
kangaz1 ile takip edildiler. Uygun klinik duruma gelen hastalar ekstiibe edilerek.
Ekstubasyonu takiben siirekli infiizyona Ramsey sedasyon skalasma bakilarak
maksimum 24 saat devam edildi.

Ramsey sedasyon skalasi saatlik izlenerek ve inflizyon hizindaki degisiklikler ile
bolus dozlar1 ; fentanil, midazolam ve dexmedetomidin total dozlarinda
kaydedildi.

Kalp hizi, arteriyel kan basinci, santral vendz basing, PAP, viicut 1sis1, idrar aut
putu, solunum hizi, SPO2 (arteriyel oksijen saturasyonu), kan gazi degerleri ve CO
cithazi ile monitorize edilerek operasyon siliresince ve, postop 24 saat boyunca

saatlik araliklarla kaydedilerek 12 derivasyonlu EKG siirekli bagl kald.
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Ekstiibasyon kriterleri

Sesli uyarana hastanin cevap vermesi

Oksijen saturasyonu >%94 Fi02 <%350

Solunum hiz1 <20 /dk , Solunum sikintis1 olmayan hasta

PaC0O2<50 mmHg , PH>7.30, Is1 >36 °C

Gogiis tiipli drenaji<100 ml/saat

Hemodinamik stabilite (6nemli inotropik gerekmemesi ve kontrol edilemeyen
aritmi olmamasi)

Hastalar, yeterli mental durum (emirlere uyma), yeterli SpO, (Fi0; < 9% 0.5 iken >
% 90), yeterli oksijenizasyonun siirdiiriilmesi i¢in gerekli solunum ¢abasi, pH >
7.25, ve PaCO; < 55 mmHg, inotrop ve vazopressor ihtiyaci olmadigi sartlar

olustugunda ekstiibe edildiler.

Hastalar, hemodinamik olarak stabil olduklarinda, yeterli SpO, (maske ile FiO, <
0.5 iken > % 90), kontrol edilemeyen aritmilerin bulunmamasi, inotrop ya da
vazopressoOr ihtiyacmin olmamasi , gogiis tiipii drenajinin < 50 ml/saat olmasi,
nobet olmamasi, ve yeterli idrar ¢ikis1 (>0.5 ml/kg/saat) olmas1 durumunda yogun
bakim iinitesinden ¢ikarildilar. Hemodinamik ve kardiyak ritim agisindan stabil
olduklarinda, insizyon yerlerinin temiz ve kuru olmasi, ates olmamasi , idrar ve
gaita yapabilmesi, bagimsiz hareket edebilme ve yemek yiyebilmesi durumlarinda
ise hastaneden taburcu edildiler.

Hastalarin yaslari, cinsiyetleri, boylari, kilolari, bsa, aortik kros klemp siireleri,

ekstiibasyon zamanlari, yogun bakim {initesinde kalis siireleri kaydedildi.

Istatistiksel analizlerde; gruplar arasi karsilastirmalarda sayisal degiskenler igin
Mann-Whitney testi, Grup i¢i karsilastirmalarda Friedman testi, grup i¢i ikili
karsilagtirmalarda ise Wilcoxon testi kullanildi. P<0.05 degerleri anlamli olarak

kabul edildi.
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Ramsey Sedasyon Sikalasi
1. Sinirli ,ajite ve/veya huzursuz
. Koopere,oryante ve sakin

Sadece emirlere uyar

2
3
4. Uyur,glebellaya vurma veya yliksek sesli komuta hemen yanit verir
5. Uyur,glebellaya vurma veya agrili uyarana yavas yanit

6

. Agrili uyarana yanit yok(96,69)
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4. BULGULAR

Arastrma gruplarmi olusturan Grup I ile Grup Il arasinda demografik 6zellikler

acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamigtir (P>0,05; Tablo 4.1)

Tablo 4.1: Olgularin Demografik Ozellikleri

Grup 1 (20) Grup2 (20)
Yas (yil) 61,9 + 11,13 59,55 +£10,91
Boy (cm) 168 + 10,16 168,70 £ 6,91
Agirlik (kg ) 73,4 £ 11,65 72,25 £7,12
BSA (m?) 1,83 +£0,18 1,82 £ 0,11
EF % 56,10 £10,86 60,10 £ 6,46
Kros Klemp Zaman1 dk) 56,50 = 11,01 56,45 £ 10,78

Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir

Kalp atim hiz1 (KH)

Olgulara ait kalp atim hiz1 verileri tablo 4.2 ve grafik 4.1°de gosterilmistir.
Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilagtirmada, Grup 1°de bypass
sonrast kalp hizi degerleri Grup 2 ‘ye gore anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p<0,05)

Grup i¢i karsilastirmalarda ; Grup 1’de Olgiilen tiim zamanlardaki kalp hizi
degerleri ile preoperatif kalp hizi degerleri karsilastirildiginda anlamli derecede
diisik bulunmustur (p<0,05). Grup 2’de sternotomi sonrasi ve bypass Oncesi
kalp hizi degerleri preoperatif kalp hizi degerlerine gore istatistiksel olarak

anlamli derecede diisilk bulunmustur (p<0,05).
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Tablo 4.2 : Olgulara ait KH degerleri (atim/dk)

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.6nce) 81,70 £ 13,94 75,45 + 15,87
Infiizyon onuncu dk 76,10 + 18,01 69,10 + 14,11
Entiibasyon 62,80 £ 9,58 67,65 = 13,98
Cilt insizyonu 6ncesi 62,30 £ 7,51 67,50 £ 12,67
Sternotomi sonrasi 64,80 = 10,0 67,70 =+ 13,73
Bypass oncesi 68,70 = 11,95 70,85 + 16,66
Bypass sonrasi 95,00 £ 7,97+ 88,20 £ 16,22
Yogun bakima gelis 99,50 £ 12,21 96,60 = 14,97
YB gelis 1.saat 92,90 + 12,34 98,60 + 20,28
YB gelis 4. saat 96,10 + 10,40 89,50 + 15,26
Ekstiibasyon sonu 98,70 £ 11,77 97,10 = 12,15
Ekstiibasyon 1.saat 97,30 + 11,89 98,40 + 10,96
Ekstiibasyon 4. saat 101,50 + 11,64 99,60 + 7,64
Ekstiibasyon 24.saat 97,70 £ 11,14 100,40 + 8,23

#<0,05 Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir

Grafik 4.1 : Olgulara ait KH degerleri (mmHg)
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Sistolik Arter Basinci (SAB)

Olgulara ait sistolik arter basinci verileri tablo 4.2 ve grafik 4.1°de gosterilmistir.
Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada, Grup 1 de SAB degerleri
Grup 2 ile karsilastirildiginda daha stabil olup Ozellikle yogun bakim ve

ekstiibasyon sonu degerleri anlamli derecede diisiik bulunmustur (p<0,05).

Grup 2’de inflizyon sonrast SAB degerleri Grup 1 ile karsilastirildiginda anlamli
derecede daha diisiik bulunmustur.
Her iki grup’da da bypass Oncesi ve sonrasit ile yogun bakima gelis SAB

degerleri benzerdi ancak bu istatistiksel olarak anlamli bulunamadi (p>0,05).

Grup 1’de; inflizyonun onuncu dakikasi, cilt insizyonu SAB degerleri istatistiksel
olarak anlamli ve daha yiiksek iken, Grup 2 de yogun bakim’a gelis dordiincii
saat ve Ekstiibasyon sonrasi birinci saat ve yirmi dordiincii saat SAB degerleri

istatistiksel olarak anlamli ve daha yiiksek bulunmustur (p<0,05).
Grup i¢i karsilastirmalarda;
Grup 1’de biitiin 6l¢lim zamanlarindaki SAB degerleri preoperatif SAB

degerlerinden daha diisiik olup istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,05).

Grup 2’de biitiin 6lciim zamanlarindaki SAB degerleri preoperatif 6l¢iilen SAB

degerlerine gore istatistiksel yonden anlamli diisme gorilmiistiir (p<0,05).
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Tablo 4.3 : Olgulara ait sistolik arter basinci degerleri (SAB , mmHg)

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.6nce) 144.50 £ 22,31 144,80 + 27,38
Infiizyon onuncu dk 137,8 +21,35 108,85 £ 20,73+
Entiibasyon 108,40 + 15,80 99,05 £20,97
Cilt insizyonu 6ncesi 102,30 + 14,88 92,75 £ 15,22+
Sternotomi sonrasi 105,90 + 12,97 110,65 +9,53
Bypass oncesi 92,90 + 14,70 90,35 + 11,62
Bypass sonrasi 97 + 18,01 98.65 + 13,64
Yogun bakima gelis 105,90 + 16,47 105,75 + 17,58
YB gelis 1.saat 107,00 £ 10,82 112,05 + 16,64
YB gelis 4. saat 103,50 + 13,12 116,80 £ 13,94+
Ekstiibasyon sonu 110,10 + 14,27 118,55 + 14,71
Ekstiibasyon 1.saat 104,70 £ 11,73 120,05 + 17,72+
Ekstiibasyon 4. saat 112,10 = 16,67 115,80 + 17,15
Ekstiibasyon 24.saat 113,00 £ 11,94 128,15 + 18,94+
#P<(0,05 Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmigtir

Grafik 4.2 : Olgulara ait SAB degerleri
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Diastolik arter basinci1 (DAB)

Olgulara ait diastolik arter basmci verileri tablo 4.4 ve grafik 4.3 de

gosterilmistir.

Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada,

Grup 2’de infiizyon onuncu dakikasi, entiibasyon sonu, cilt insizyonu, bypass
sonras1 ve yogun bakima gelis DAB degerleri Grup 1’e gore anlamli derecede
disik bulunmustur (p<0.05). Grup 2’de yogun bakima gelis dordiincii saat ve
Ekstiibasyon sonrasi birinci saat DAB degerleri Grup 1’e gore anlamli derecede

yiiksek bulunmustur (p<0.05).

Grup i¢i karsilagtirmalarda; Grup 1°de preoperatif DAB ile inflizyon un onuncu
dakikasi DAB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamistir(p>0.05), diger 6l¢iim zamanlarinda DAB degerlerinin istatistiksel

olarak anlamli derecede diisiik oldugu gozlenmistir (p<0,05).

Grup 2’de preoperatif DAB degerleri ile Ekstiibasyon sonu dordiincii saat ve
Ekstiibasyon sonrasi yirmi dordiincii saat Olclilen DAB degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamustir (p>0.05).
Bu donemler disinda kalan biitiin O6lglim zamanlarmda DAB degerlerinin

preoperatif DAB degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik

oldugu bulunmustur (p<0.05).
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Tablo 4.4 : Olgulara ait DAB degerleri (mmHg)

Grup 1 Grup 2

Preoperatif(indiik.6nce) 68,90 = 12,70 68,20 = 7,17
Infiizyon onuncu dk 67,60 + 10,97 52,40 + 6,18
Entiibasyon 58,10 £ 8,57 52,70 + 8,01+
Cilt insizyonu 6ncesi 56,80 £ 9,72 48,52 + 12,03+
Sternotomi sonrasi 55,10 £ 9,67 59,25 + 10,32
Bypass oncesi 49,90 + 10,43 50,60 £ 7,63
Bypass sonrasi 51,20 £ 11,14 39,95 £ 9,09+
Yogun bakima gelis 57,00 £ 8,20 52,15 £ 12,65+
YB gelis 1.saat 56,80 £ 6,58 55,75 £ 6,98
YB gelis 4. saat 54,80 £ 5,61 61,45 + 5,53«
Ekstiibasyon sonu 56,40 £ 8,48 59,55 + 8,09
Ekstiibasyon 1.saat 55.20 + 8,61 61,15 = 5,73
Ekstiibasyon 4. saat 59,30 £ 7,07 63,80 £ 12,30%
Ekstiibasyon 24.saat 58,80 £ 5,30 60,40 = 13,53

#<0.05

Grafik 4.3 : Olgulara ait DAP degerleri (mmHg)

Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir
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Ortalama Arter Basinci (OAP)

Olgulara ait ortalama arter basinci verileri tablo 4.5 ve grafik 4.4°de
gosterilmistir.

Istatistiksel degerlendirmede ; Grup 2‘de infiizyon un onuncu dakikasi,
entiibasyon sonrasi, cilt insizyonundaki OAP degerleri Grup 1’e gore anlamh

derecede diisiik bulunmustur (p<0.05)

Grup 2 ‘de yogun bakima gelis dordiincli saat ile ekstiibasyon un birinci saat

degerler1 Grup 1’e gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Grup ic1 karsilagtirmalarda;
Grup 1°de infiizyon un onuncu dakikasindaki OAP degerleri disindaki kalan
biitiin  O6lclim zamanlarnda OAP degerleri preoperatif doneme — gore

istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik oldugu saptanmistir (p<0.05).

Grup 2 ‘deki biitiin 6l¢iim zamanlarindaki OAP degerleri preoperatif doneme

gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p<0.05).

Gruplar arasinda analjezik gereksinimi,ekstilbbasyon zamani, yogun bakim
iinitesinde kalis siiresi agisindan yapilan karsilastirmada; analjezik ihtiyact Grup

1’de daha az olurken Grup 2’de daha fazla idi.

Ekstiibasyon siireleri Grup I' de ortalama 11 + 4,51 saat olup Grup 2' de ortalama
15 £ 4,04 saat oldugu goriildi.Her iki grup arasindaki bu farkliliklar istatistiksel
olarak anlamli idi (p<0.05).

Yogun bakimda kalis siireleri her iki grup tada benzerdi istatistik olarak anlamli

degildi (p>0.05)
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Tablo 4.5 : Olgulara ait Ortalama Arter Basinc1 degerleri (OAP,mmHg)

Grup 1 Grup 2

Preoperatif(indiik.6nce) 93,8 + 14,23 92,25 + 12,26
Infiizyon onuncu dk 93,1 + 16,78 69,75 + 7,55«
Entilibasyon 73,70 £ 11,68 64,7 £ 9,17+
Cilt insizyonu 6ncesi 74,50 £ 12,38 61,50 = 13,09+
Sternotomi sonrasi 71,40 £ 10,46 74,55 + 9,36
Bypass oncesi 62,70 £ 9,21 63,45 + 8,61
Bypass sonrasi 63,60 = 11,54 58,20 = 10,00
Yogun bakima gelis 70,60 + 13,74 67,35 £ 12,51
YB gelis 1.saat 72,90 + 5,24 71,65 £ 10,58
YB gelis 4. saat 70,20 £ 7,03 76,25 £ 7,79+
Ekstiibasyon sonu 74,3 £+ 8,82 79,10 £ 6,65
Ekstiibasyon 1.saat 69,80 = 9,27 79,20 £ 6,65+
Ekstiibasyon 4. saat 76,40 £ 8,56 78,85 £ 9,94
Ekstiibasyon 24.saat 79,20 = 8,93 80,10 £+ 8,06

#p<0,05 Istatistiksel caligmalarda ortalama + standart sapma kullanilmustr

Grafik 4.4 : Olgulara ait OAP degerleri (mmHg)
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Santral Venéz Basmmca (CVP)

Olgulara ait CVP degerleri tablo 4.5 ve grafik 4.4 ‘de gosterilmistir.Gruplar
arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada, Grup 2’de infiizyonun onuncu
dakikasi, ekstiibasyon sunu, ekstiibasyonun birinci, dordiincii ve yirmi dordiincii
saatlerindeki CVP degerleri Grup 1’e gore anlamli derecede yiiksek iken,
sternotomi sonrast CVP degerleri Grup 2’de daha diisilk bulunmustur (p<0.05)
Grup i¢1 karsilastirmada ;

Grup 1’de entiibasyon sonu CVP degerlerinin yiiksekligi disinda kalan tiim
zamanlardaki Olgiilen CVP degerleri preoperatif degerlerle karsilastirildiginda
fark istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0.05)

Grup 2’de entiibasyon sonu, cilt insizyonu, ekstilbbasyon sonrasi ve
ekstlibasyonun dordiincii saatindeki CVP degerleri preoperatif degerlere gore
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek bulunurken, sternotomi sonrasi ve

bypass sonras1 degerleri diisitk bulunmustur (p<0,05)

Tablo 4.6 : Olgulara ait CVP degerleri

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.dnce) 6,6 = 2,94 74 + 2,18
Infiizyon onuncu dk 6,40 + 2,16 8,20 + 2,64
Entiibasyon 9,20 + 3,63 9,25 + 2,55
Cilt insizyonu dncesi 8,70 + 2,86 8,90 + 2,77
Sternotomi sonrast 7,6 + 1,90 6,30 + 1,86%
Bypass oncesi 6,50 £ 2,25 6,65 + 2,97
Bypass sonrasi 6,55 + 2,32 5,65 £ 2,10
Yogun bakima gelis 7,50 + 2,87 8,25 + 2,70
YB gelis 1.saat 7,30 + 2,43 8,50 + 2,43
YB gelis 4. saat 7,30 + 2,83 7,65 £ 1,98
Ekstiibasyon sonu 7,10 £ 1,86 9,20 £ 1,15%
Ekstiibasyon 1.saat 7,10 £ 1,91 8,20 + 1,19
Ekstiibasyon 4. saat 6,0 + 1,83 9,35 + 2,36%
Ekstiibasyon 24.saat 7,50 £ 1,23 8,40 + 0,99+
*p<0.05 Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir
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Grafik 4.5 : Olgulara ait CVP degerleri (mmHg)
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Pulmoner Arter Basinci (MPAP)

Olgulara ait pulmoner arter basmci verileri tablo 4.7 ve grafik 4.6’da
gosterilmistir.

Gruplar arasinda istatistiksel karsilastirmada ; Grup 2’de preoperatif, ekstiibasyon
sonu, ekstilbasyon sonu birinci ve dordiincii saatlerdeki MPAP degerleri

Grup 1’e gore anlamli derecede yiliksek bulunmustur (p<0,05).

Grup ic1 karsilastirmalarda;
Grup 1’de entiibasyon sonrast MPAP degerleri preoperatif MPAP degerlerine

gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek iken, bypass Oncesi degerleri

diisiik bulunmustur (p<0,05)

Grup 2’de entiibasyon sonrasi, bypass sonrasi, yogun bakima gelis dordiincii
saat, ekstlibasyon sonrasi, ekstiibasyon sonrasi dordiincii ve yirmi dordiincii
saatlerdeki Olclilen MPAP degerleri istatistiksel olarak anlamli derecede

preoperatif degerlere gore yiiksek iken, sternotomi sonrasi degerleri diisiik

bulunmustur (p<0,05).
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Tablo 4.7: Olgulara ait MPAP degerleri (mmHg)

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.dnce) 14,90 + 4,01 16,25 + 4,19%
Infiizyon onuncu dk 14,40 + 4,0 16,55 + 3,20
Entiibasyon 19,40 + 3,08 18,05 + 3,12
Cilt insizyonu dncesi 14,90 £ 2,53 16,45 £ 2,74
Sternotomi sonrasi 14,4 + 3,11 13,75 4,67
Bypass oncesi 12,0 £ 2,15 14,35 + 5,20
Bypass sonrast 13,80 £ 3,96 13,25 £+ 3,86
Yogun bakima gelis 16,30 + 3,92 16,90 + 0,56
YB gelis 1.saat 16,40 + 3,43 18,30 + 4,30
YB gelis 4. saat 16,00 + 4,12 18,50 + 4,53
Ekstiibasyon sonu 14,50 + 3,95 21,20 + 2,7*
Ekstiibasyon 1.saat 16,40 + 4,92 19,75 + 5,10=
Ekstiibasyon 4. saat 16,70 + 6,17 20,25 + 5,33«
Ekstiibasyon 24.saat 17,20 + 4,39 18,50 + 4,08
*<0,05 Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir

Grafik 4.6 : Olgulara ait MPAP degerleri (mmHg)
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Pulmoner Kapiller Wedge Basinc1 (WPAP)

Olgulara ait pulmoner kapiller uc kapanma basici verileri tablo 4.8 ve grafik
4.7‘de gosterilmistir.

Gruplar arasinda PCWP degerlerinde istatistiksel olarak ; Grup 2’de ekstiibasyon
sonrasi, ekstiibasyonun birinci, dérdiincii ve yirmi dordiincii saatlerindeki 6l¢tiilen
degerlerde Grup 1’e gore anlamli derecede yliksek bulunmustur (p<0,05)

Grup ic1 karsilagtirmalarda;

Grup 1°de, preoperatif degerlere gore istatistiksel olarak anlamli derecede
entiibasyon sonrast WPAP artmis iken bypass Oncesi degerlerin diistiigii
goriilmiistiir (p<0,05)

Grup 2’de preoperatif degerlere gore sternotomi sonrasi, bypass sonrasi,
degerleri diisiik iken ekstiibasyon sonrasi, ekstiibasyon un dordiincii ve yirmi
dordiincii saatlerindeki Olciilen WPAP degerleri istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Tablo 4.8 : Olgulara ait WPAP degerleri

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.dnce) 9,9 + 3,76 10,75 + 4,26
Infiizyon onuncu dk 9,8 + 3,9 11,65 + 4,71
Entiibasyon 124 + 3,15 13,1 *+ 4,88
Cilt insizyonu dncesi 10,8 + 2,37 11,40 + 3,56
Sternotomi sonrast 9,40 + 2,30 8,70 + 3,68
Bypass oncesi 8,10 £ 2,40 9,25 + 3,95
Bypass sonrast 8,80 = 2,70 8,25 £ 3,95
Yogun bakima gelis 9,20 + 2,33 9,35 + 2,64
YB gelis 1.saat 10,20 + 3,39 11,05 + 3,25
YB gelis 4. saat 9,50 £ 2,91 11,45 + 3,95
Ekstiibasyon sonu 8,70 + 3,04 13,75 + 3,56%
Ekstiibasyon 1.saat 10,20 + 3,96 11,90 + 2,44
Ekstiibasyon 4. saat 10,00 + 4,67 12,95 + 4,11*
Ekstiibasyon 24.saat 10,60 + 2,94 12,85 + 3,96%

#<0,05 Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullamlmistir
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Grafik 4.7 : Olgulara ait WPAP degerleri (mmHg)
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Kardiyak Output (CO)

Olgulara ait kardiyak output verileri tablo 9 ve grafik 8 ‘de gosterilmistir.
Gruplar arasinda CO degerleri ; Grup 2’de bypass sonrasi, yogun bakima gelis,
ekstiibasyon sonrasi, ekstiibasyon sonrasi dordiincii ve yirmi dordiincii saatlerdeki

Olciilen CO degerleri Grup 1’ e gore istatistiksel olarak anlamli derecede

yiiksek bulunmustur (p<0,05)

Grup ic1 karsilagtirmalarda ;
Grup 1°de, preoperatif degerlere gore, entiibasyon sonrast Olgiilen CO

degerlerinde anlamli derecede diisilk oldugu bulunmustur (p<0,05)

Grup 2’de, preoperatif degerlere gore ; entiibasyon sonrasi, cilt insizyonu,
sternotomi sonrast ve bypass oOncesi Olglilen CO degerleri diisiik iken, bypass
sonrasi, yogun bakima gelis, birinci, dordiincii saat, ekstiibasyon sonu, birinci,
dordiincii ve yirmi dordiincii saat, Ol¢iilen degerlerde istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek oldugu bulunmustur (p<0,05).
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Tablo 4.9 : Olgulara ait CO degerleri

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.dnce) 5,02 + 1,51 4,60 + 0,77
Infiizyon onuncu dk 5,01 £ 1,32 4,35 £ 0,66
Entiibasyon 4,74 + 1,25 441 + 0,79
Cilt insizyonu dncesi 4,65 £ 1,24 4,68 £ 0,99
Sternotomi sonrast 4,51 + 1,31 4,32 + 0,67
Bypass oncesi 447 + 1,16 4,97 + 0,89
Bypass sonrasi 5,33 £ 1,13 6,74 + 1,99%
Yogun bakima gelis 4,88 + 0,81 577 £ 1,11=%
YB gelis 1.saat 4,98 + 1,31 5,22 + 1,01%
YB gelis 4. saat 5,18 + 1,31 5,44 +0,95
Ekstiibasyon sonu 4,96 + 0,80 5,70 £ 1,0%
Ekstiibasyon 1.saat 4,80 + 0,75 6,33 + 1,40
Ekstiibasyon 4. saat 5,11 £ 0,93 6,25 + 1,35%
Ekstiibasyon 24.saat 4,95 + 0,68 6,16 + 1,22%

#<0,05 Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullamlmistir

Grafik 4.8 : Olgulara ait CO degerleri (CO,L/dk)
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Kardiyak Indeks (CI)

Olgulara ait kardiyak indeks verileri tablo 4.10 ve grafik 4.9‘da gosterilmistir.
Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastrmada ; Grup 2’de bypass
sonrasi, yogun bakima gelis, ekstiibasyon sonrasi, ekstiibasyonun birinci,
dordiincii ve yirmi dordiincii saatlerindeki Olciilen CI degerleri istatistiksel
olarak anlamli derecede Grup 1’e gore yiiksek bulunmustur (p<0,05).

Grup i¢i karsilastirmalarda ; Grup 1 ‘de ; preoperatif Olciilen CI degerleri ile
entiibasyon sonu, cilt insizyonu ve sternotomi sonrast Olgiilen degerlerde
istatistiksel olarak anlamli diisiik oldugu bulunmustur (p<0,05).

Grup 2’de ; preoperatif Olgiilen CI degerleri ile karsilastirildiginda ; inflizyonun
onuncu dakikasi, entlibasyon sonrasi, cilt insizyonu, sternotomi sonrasi ve bypass
oncesi Olciilen degerler diisiik iken, bypass sonrasi, yogun bakima gelis, birinci,
dordiincii saat, ekstiibasyon sonrasi, birinci, dordiincii ve yirmi dordiinci
saatlerdeki Olciilen CI degerleri istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
olarak bulunmustur (p<0,05).

Tablo 4.10 : Olgulara ait CI degerleri

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.dnce) 2,74 £ 0,75 2,63 + 0,47
Infiizyon onuncu dk 2,72 + 0,65 2,57 + 0,44
Entiibasyon 2,55 £ 0,57 2,52 + 043
Cilt insizyonu dncesi 2,52 + 0,60 2,56 + 0,48
Sternotomi sonrast 2,47 £+ 0,65 2,39 + 0,40
Bypass oncesi 2,46 + 0,60 2,73 £ 0,45
Bypass sonrast 2,90 £ 0,55 3,65 £ 0,90%
Yogun bakima gelis 2,68 + 0,40 3,10 £ 0,56%
YB gelis 1.saat 2,75 + 0,60 3,08 £ 0,47
YB gelis 4. saat 2,88 £ 0,65 2,95 £ 0,45
Ekstiibasyon sonu 2,73 £ 0,56 3,36 £ 0,64+
Ekstiibasyon 1.saat 2,65 £ 0,48 3,43 £ 0,65+
Ekstiibasyon 4. saat 2,81 £ 0,55 3,41 £ 0,63=
Ekstiibasyon 24.saat 2,71 £ 0,43 3,35 £ 0,56+
#<0,05 Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir
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Grafik 4.9: Olgulara ait CI degerleri
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Sistemik Vaskiiler Diren¢ (SVR)

Olgulara ait sistemik vaskiiler rezistans verileri tablo 4.11°de gosterilmistir.
Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada, Grup 2’de infiizyonun
onuncu dakikasi, cilt insizyonu, yogun bakima gelis, yogun bakima gelis birinci
saat, ekstiibasyon sonrast ve ekstiibasyon sonrasi dordiincii saat’de Olciilen
SVR degerleri Grup 1’e gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik
bulunmustur (p<0,05).
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Tablo 4.11 : Olgulara ait SVR degerleri

Grup 1

Grup 2

Preoperatif(indiik.dnce)

1574 + 369,41

1490 + 354,42

Inflizyon onuncu dk

1531 + 339,25

1199 + 391,62*

Entiibasyon

1208.5 + 32821

1199 + 460,49

Cilt insizyonu dncesi

1189 + 281,42

967,15 + 189,88+

Sternotomi sonrasi

1272 + 383,41

1256,70 + 283,34

Bypass oncesi

1175 + 456,24

1060,50 =+ 287,03

Bypass sonras1

1091 + 544,32

755,20 + 256,94

Yogun bakima gelis

1056,80 + 300,9

854 £ 275,51

YB gelis 1.saat

1121,9 + 299,9

949 + 27121

YB gelis 4. saat

1014,5 + 22821

963,8 + 288,25

Ekstiibasyon sonu 1106,9 + 194 963,8 + 288,25
Ekstiibasyon 1.saat 1092, + 161,88 992,85 + 328,03
Ekstiibasyon 4. saat 1125 + 219,0 936 + 242 =
Ekstiibasyon 24.saat 1127 + 177,0 1003 = 328

#<0,05

Grafik 4.10 : Olgulara ait SVR degerleri
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Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir




Arteriyal Oksijen Saturasyonu(SPO2)

Olgulara ait arteriyal oksijen Saturasyonu verileri tablo 4.12 ve grafik

4.11°de gosterilmistir.Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada;

Grup 2’de, bypass Oncesi ve yogun bakim birinci

saatte SpO2 degerlerinde,

Grup 1’e gore klinik olarak anlamli olmayan bir diisme goriilmiistiir (p<0.05)

Tablo 4.12 : Olgulara ait arteryel SATURASYONU degerleri

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.dnce) 96,4 + 1,46 97 + 2,40
Infiizyon onuncu dk 99,1 + 0,85 98,25 + 1,80
Entiibasyon 99,4 + 0,82 99,10 = 0,85
Cilt insizyonu dncesi 99,40 + 0,82 99,4 + 0,75
Sternotomi sonrast 99,3 + 0,92 99,18 + 0,81
Bypass oncesi 99,6 + 0,82 99,15 =+ 0,65*
Bypass sonrast 99,5 + 0,82 99,15 =+ 0,81
Yogun bakima gelis 99,6 + 1,23 99,45 + 1,09
YB gelis 1.saat 99,70 + 0,92 99,2 +£ 1,05%
YB gelis 4. saat 99,70 + 0,92 99,5+ 0,76
Ekstiibasyon sonu 96,6 + 2,11 95,85 + 3,11
Ekstiibasyon 1.saat 959 =+ 1,96 96,0 + 3,17
Ekstiibasyon 4. saat 96,0 £ 1,66 95,5 £ 3,63
Ekstiibasyon 24.saat 95,5 + 2,25 95,25 + 3,47
#<0,05 Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir
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Grafik 4.11 : Olgulara ait SATURASYONU degerleri
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Olgulara ait viicut 1sis1 degerleri tablo 4.13 ve grafik 4.12’de gosterilmistir.
Grup 2’de inflizyonun onuncu dakikasi ve ekstiibasyonun dordiincii saatindeki
Olciilen viicut 1sis1 degerleri Grup 1’e gore istatistiksel olarak anlamli ancak

klinik olarak dnemsiz derecede diisiik bulunmustur.
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Tablo 4.13 : Olgulara ait ISI degerleri

Grup 1 Grup 2
Preoperatif(indiik.dnce) 36,80 = 0,56 36,5 £ 0,67
Infiizyon onuncu dk 36,63 £ 0,78 36,21 + 0,60+
Entiibasyon 36,40 = 0,69 36,19 = 0,62
Cilt insizyonu dncesi 3598 = 0,78 35,75 + 0,83
Sternotomi sonrast 35,80 £ 0,70 35,64 £ 0,87
Bypass oncesi 35,7 £ 1,70 357 £ 1,27
Bypass sonrast 36,09 =+ 0,94 36,7 £ 1,0
Yogun bakima gelis 35,99 + 0,94 36,73 + 1,0
YB gelis 1.saat 36,4 £ 1,51 36,84 + 1,17
YB gelis 4. saat 36,71 + 1,03 37,34 + 1,07
Ekstiibasyon sonu 37,14 £ 0,66 37,12 £ 0,66
Ekstiibasyon 1.saat 37,32 £ 0,54 37,02 = 0,39
Ekstiibasyon 4. saat 37,20 £ 0,41 36,95 = 0,34*
Ekstiibasyon 24.saat 37,19 £ 0,34 36,99 + 0,56

Istatistiksel calismalarda ortalama + standart sapma kullanilmistir

Grafik 4.12 : Olgulara ait ISI degerleri
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Gruplar arasinda analjezik gereksinimi,ekstilbbasyon zamani, yogun bakim
iinitesinde kalis siiresi agisindan yapilan karsilastirmada; analjezik ihtiyact Grup
1’de daha az olurken Grup 2’de daha fazla idi.

Ekstiibasyon siireleri Grup I' de ortalama 11 + 4,51 saat olup Grup 2' de ortalama
15 £ 4,04 saat oldugu goriildii. Her iki grup arasindaki bu farkliliklar istatistiksel
olarak anlamli idi (p<0.05).

Yogun bakimda kalis siireleri her iki grupta da benzerdi istatistik olarak anlamli

degildi (p>0.05)
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5. TARTISMA

Son yillarda kalp cerrahisi anestezisi ve yogun bakim tekniklerinde 6nemli
degisiklikler meydana gelmistir. Yeni yaklasimlar, hemodinamik stabilitedeki
istlinliigli nedeniyle, yaygm olarak kullanilmakta olan yiiksek doz opioid
anestezisi yerine diisiik doz opioidlerle birlikte midazolam, propofol, etomidat,
gibi kisa etkili intravendz hipnotik ajanlarin, deksmedetomidin gibi alfa 2 -
reseptor agonistlerinin ya da inhalasyon ve rejyonel anestezi tekniklerinin
kombinasyonlarinin kullanilmasmi 6ngormektedir. Bu yaklagimlar ile kardiyak
cerrahi geg¢iren hastalarin cerrahi strese karsy, perioperatif ve postoperatif
donemde daha iyi bir analjezi sedasyon saglanarak sitabil bir hemodinamik
yanit olusturulmasina calisilmistir.

Alfa-2 agonist ajanlarin ; Perioperatif donemde goriilen hipertansiyon , tagikardi
gibi pek ¢ok kardiyovaskiiler cevabi baskilayan sedatif, analjezik ve
sempatolitik etkileri vardir.

Intraoperatif olarak uygulandiginda intravendz ve volatil anestezik gereksinimini;
postoperatif olarak kullanildiginda birlikte uygulanan analjezik ve sedatif
gereksinimini azaltir. Hastalar rahatsiz edilmedikleri donemde sedatize iken uyar1
verildigi takdirde uyaniklik durumuna gecerler.

Yapilan ¢alismalarin ¢ogunda, kardiyak cerrahi operasyonlarinda optimal bir
anestezik  teknik tanimlanmamistir.  Klinisyenler  volatil anesteziklerin
myokardiyal depresyon yapici etkilerinden korunmak amaciyla agrili
sitimuluslara kars1 olusan hemodinamik yanit1 baskilamak i¢in opioid agirlikli
yada opioidlerle kombine edilmis ajanlardan olusan anestezi teknigini tercih
etmektedir.

Opioid’ler cerrahi stresi azaltarak girisim sirasinda hemodinamik durumun kararl
kalmasina yardime1 olurlar. Anestezide hipnotik bilesen yeterli diizeyde olsa bile,
hastalarda uyarilara yanit olarak tasikardi ve arteriyel kan basincinda artig
gortilebilir. Bu durum, 6zellikle kardiyak cerrahi gibi intraoperatif stresin yiiksek

diizeyde oldugu cerrahi girisimlerde ciddi sorunlar yaratabilir.
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Yiiksek dozda opioid kullanimi bu sempatik yanitlar1 baskilayabilir, hatta bazi
vakalarda tiimiiyle ortadan kaldirilabilir. Bu uygulamanin en biiyiikk dezavantaji
ise, uzun siiren solunum depresyonu ve solunum destegi gereksinimidir.

Alfa-2 agonist ajanlarin ; anksiyolitik ve analjezik etkilerinden dolay1
intraoperatif anestezik gereksiniminin azaltilmasi, solunumu baskilamamasi
nedeniyle postoperatif yogun bakim iinitesinde yapay ventilasyon saglanan
hastalarin sedatize edilmesinde yararli bir ajan olabilecegini diistindiirmektedir.
Alfa —2 adrenoceptér agonisti olan klonidin, mivazoral ve deksmedetomidin
perioperatif myokardiyal iskemide hem profilaktik hem de tedavi edici ajanlardir.
Perioperatif myokardiyal iskemiye neden, artmis katekolamin konsantrasyonu
olup, bu ajanlar sempatolitik etkileri ile kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditeyi
azaltirlar (29).

Oliver ve ark.’lar1 yaptiklar1 calismada ; o—2 adrenoceptdr agonisti ajanlari
peroperatif uygulayarak kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditeyi azalttiklarini
gostermiglerdir (19).

Lee ve ark.’lari, myokardiyal iskemi ve enfarktiis ile iligkili preoperatif risk
faktorleri belirlemislerdir. Bunlar; yiiksek riskli cerrahi, iskemik kalp hastalig
hikayesi, kongestif kalp yetmezligi, gecirilmis serebrovaskiiler hastalik,
preoperatif insiiliin tedavisi alanlar, preoperatif serum creatin diizeyi >2 mg/dl
olanlardir (61).

Alfa 2 adrenerjik reseptdr agonmistleri ; kalp atim hizim1 azaltir, arteriyel kan
basinci ve sistemik vaskiiler rezistansi gegici olarak artirir, postgangliyonik
vaskiiler reseptor aktivasyonu yaparlar, santral etki ile sempatik tonusu azaltirlar,
vagal aktiviteyi azaltarak uzun siireli kalp atim hizi ve kan basincini azaltirlar
(7,3,48,9)

Duminda ve arkadaglar1 alfa-2 agonistlerin perioperatif kardiyovaskiiler
komplikasyonlar1 Onlemedeki etkinliklerinin incelendigi bir meta analizde;
preoperatif, intraoperatif ve postoperatif yogun bakimda 48 saate kadar kullanilan
klonidin,  deksmedetomidin ve  mivazerolin  kullanildig1  ¢alismada,
deksmedetomidinle giivenlik sinirmin %95 oldugunu saptamigslar. Bu ilaglarin
kardiyak cerrahide myokardiyal iskemi ve mortaliteyi azalttigin1 ancak daha

biiyiik serilere gereksinimin 6nemini vurgulamiglar (20)
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Periferal oz-adrenoreseptorler kan damarlarinin media tabakasindaki vaskiiler diiz
kaslarda bulunurlar ve aktivasyonlar1 ile kontraksiyon yaparak potent oo-
agonistlerin gegici hipertansiyon yapmasinda rol alirlar (96).

Mangano ve arkadaslari, dekmedetomidin'in kullanildig1 caligmalarda kan basinci
ve kalp hizin1 azaltarak perioperatif iskemiyi, myokardiyal enfarktiis ve
mortaliteyi azalttigin1 bulmuslardir (19).

Yapilan iiglii bir ¢alismada ; Klonidin, Deksmedetomidin, Mivazerol gibi alfa-2
adrenerjik agonistlerin sempatolitik, sedatif ve hipnotik, analjezik, perioperatif
hemodinamik stabilize edici 06zellikleri karsilastirilmis kalp atim hizinmi
azatliklari, arteriyel kan basmnci ve sistemik vaskiiler rezistansi gegici olarak
artirdiklar1 gosterilmistir (36,52).

Venn ve Grounds caliymalarinda  propofol ile deksmedetomidini
karsilastirmislar ; propofol grubunda kalp hizi degerleri daha yiiksek iken,
deksmedetomidin grubunda ise daha kalp stabil seyrettigini saptamislardir (71,76)
Bizim calismamizda ; Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada ;
kalp hizi degerleri benzer iken, bypass ¢ikist kalp hizi degerleri
Deksmedetomidin  Grubu’nda, Midazolam Grubu’na gore anlamli derecede
yiiksek bulunmustur (p<0,05)

Kalp hizindaki bu yiikselme ; pompadan ¢ikis asamasinda kullanilan inotropik
destek tedavisine bagl olabilecegi kanisina vardik.

Opioidler ve a-2 agonistler cerrahi strese sempatik yanitlar1 gizleyebilirler,
bradikardik ve hipotansif yanitlar1 belirgin hale getirebilirler. Her iki grupta da
hicbir 6l¢lim zamaninda bradikardik yanit(<40 atim/dk) godzlenmedi.

Yapilan bagka bir calismada ; Deksmedetomidin inflizyon’un baslangicinda
meydana gelen gegici bir kan basinct artmasmi takiben, daha sonra kan
basinci azalmasiyla karakterize, bifazik etki gozlemisler (8,22).

Dyck ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 bir deksmedetomidin calismasinda ;
intravendz deksmedetomidin inflizyonundan bes dakika sonra OAP degerleri
bazal degerlere gore % 22 daha yiiksek ve kalp hizi degerleri ise bazal
degerlere gore %27 daha dislik bulmuslar. Ayn1 ¢alismada dort saat sonraki
hemodinamik degerleri ise OAP % 20 ve kalp hiz1 % 5 daha diisiik olarak
tespit etmisler (29).
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Bloor ve ark.’larinin, yapmis olduklar1 c¢alismalarda; deksmedetomidin'in
plazma katekolamin konsantrasyonunu azalttigi, bu azalmaya kalp hiz1 ve
kan basinci degerlerinde gozlenen azalmanin da eslik ettigini gdstermisler (3).
Deksmedetomidin ile yapilan baska bir calismada da ; Koroner arter hastalikli
olgularda intraoperatif donemde adrenerjik stimiilasyonla myokardiyal iskemi,
tasikardi, hipertansiyon ve aritmiler olustugunu bunlarida deksmedetomidi’in ;
noradrenalin salmimini, santral sinir sisteminde sempatik aktiviteyi azaltarak kan
basinci ve kalp hizmi azaltip, spinal korddaki alfa-2 reseptorleri etkileyerek
analjezik etki olusturarak engelledigini tespit etmisler (94).

Venn ve Grounds’un yaptig1 bir calismada propofol ile deksmedetomidini
karsilagtirmiglar ; her iki grupda da arteriyel ve santral vendz basing degerleri,
calisma boyunca bazal degerlerine yakin seyretmis (71,76).

Venn ve arkadaslarmm yapmis olduklar1 ¢ farkli c¢alismalarinda
Deksmedetomidin’in yiiksek konsantrasyonlardaki yilikleme dozunda erken
donemde hipertansiyon goriilmiis, bu ¢alismada 0,25 pgr/kg 10 dakika yiikleme
dozu dnermisler (63).

Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastrmada, Deksmedetomidin
Grubunda SAB degerleri Midazolam Grubu ile karsilastirildiginda daha stabil
olup ozellikle yogun bakim ve ekstiibasyon sonu degerleri anlamli derecede
diisiik bulunmustur (p<0,05). Her iki grup’da da bypass Oncesi ve sonrasi ile
yogun bakima gelis SAB degerleri benzerdi .

Deksmedetomidin Grubunda ; inflizyon’un onuncu dakikasi, cilt insizyonu SAB
degerleri istatistiksel olarak anlamli ve daha yiliksek iken, bunu yiikleme
dozumuzun yiiksekligine bagliyoruz. Bizim c¢alismamizda da buna paralel
degerler elde edilmistir, deksmedetomidin bagli sistolik arter basinci
degerlerindeki bu bifazik etki bizim c¢alismamizda da ortaya c¢ikmis olup
ancak bizim ¢alismamizda ylikleme dozu 1 pgr/kg ‘dan 10 dk ‘da verilmisir.
Herr ve arkadaglarmin yapmis oldugu bir ¢aligmada ; Deksmedetomidin’e
bagli olusan hipotansiyonun tedavisinde doz titrasyonu yapilmasi gerektigi, sivi
replasmani, pozisyon verilmesi ve vazoaktif ilaglarin kullanilmasi gerekliligi

vurgulanmis (39).
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Bizim c¢alismamizda da hipotansiyon gelisen olgularda litaratiir bilgilerine
uygun olarak inflizyon dozu titrasyonu, voliim replasmani, pozisyon verilmesi
ve vazoaktif ilaglarla miidahale edildi.

Richard M Venn ve arkaslarmin yapmis oldugu bir c¢alismada ;
Dexmedetomidin’in kalp hizin1 ve kan basincini diisiirmesi bunun yaninda
solunumu  baskilamamasi  ekstiibasyon esnasinda biiylikk bir avantaj
olusturmaktadir. Derin sedasyona ragmen solunumu baskilamamasi ve analjezik
gereksinimini azaltmasi biiyiik avantaj olusturur, bu ¢alismada morfin ihtiyacinin
% 50 azaldig1 gosterilmistir (96,73).

Tobias ve arkadaslarmin yapmis oldugu bir c¢alismada ;deksmedetomidin ile
kontrollii hipotansiyon uygulamislar, OAP degerini 55-60 mmHg civarinda
tutabilmek ic¢in 0,7 pgr/kg/saat gibi yiiksek doz kullanmislar ve buna ragmen
refleks tagikardi gelismemistir (93).

R.M.Venn, Bradshaw ve arkadaslarmin yapmis olduklar1 bir plasebo kontrollii
deksmedetomidin ¢alismasinda ; calismanin ilk 4 saatlik infiizyon periyodunda
kalp hizi, sistolik ve diastolik arteriyal kan basinct degerleri dexmedetomidin
grubunda daha diisiik bulunmus. Bu donemde sistolik ve diastolik kan basinglar1
dexmedetomidin grubunda plasebo grubuna oranla 5 - 6 mmHg daha diisiik
seyretmis. Santral vendz basinglar arasindaki fark anlamli bulunmamas.
Ekstiibasyon esnasindaki tasikardi plasebo grubunda anlamli seyretmis.
Dexmedetomidin grubundaki 66 hastanin 18’inde anlamli hipotansiyon (<60
mmHg ) ve bradikardi (<50 /dk ) olmus, 11 hastada yiikleme dozu esnasinda
hipotansiyon ve bradikardi gelismis. Dexmedetomidin grubunda 6, plesebo
grubunda 5 hastada ila¢ yiikleme dozu esnasinda hipertansiyon yan etki olarak
rapor edilmis. Dexmedetomidin grubunda bu olay gecici olup (10 dk kadar),
plasebo grubunda hipertansiyon diismemis (10dk-4" saat)(96).

Ebert ve arkadaslarmin yapmis olduklar1 ¢alismalarda; deksmedetomidin'in
plazma katekolamin konsantrasyonunu azalttigi, bu azalmaya kan basinci ve
kardiyak output degerlerinde gézlenen azalmanin da eslik ettigini gostermisler(93)
Jouko, Markku ve arkadaglarmin yapmis olduklar1 plasebo kontrollii bir
calismada ; deksmedetomidin grubunda ki kalp hizi ve SAB degerlerinin

plasebo grubuna goére son derece anlamli bir sekilde stabil seyrettigini,
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hipotansiyon, hipertansiyon ve tasikardinin plesebo grubuna gore nadir
oldugunu bulmugslar (50).

Bizim  ¢alismamizda ; Midazolam Grubu'nda inflizyon onuncu dakikasi,
entiibasyon sonu, cilt insizyonu, bypass dncesi ve yogun bakima gelis SAB, DAB,
OAB degerleri birbirine paralel olup Deksmedetomidin Grubu’na gore anlamli
derecede diisiik bulunmustur. Yogun bakima gelis dordiincii saat ve ekstiibasyon
sonrasi birinci saat degerleri yiiksek bulunmustur (p<0.05).

Jouko, Markku ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 plesebo kontrollii bir
calismada; deksmedetomidin grubundaki CVP degerleri her iki grupda da
benzer olup, istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir(50)

Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada, Midazolam Grubu’nda
inflizyonun onuncu  dakikasi, ekstiibasyon sunu, ekstiibasyon'un birinci,
dordiincii ve yirmi dordiincli saatlerindeki CVP degerleri Deksmedetomidin
Grubu’na gore anlamli derecede yiiksek iken sternotomi sonrasi CVP degerleri
Midazolam Grubu’nda daha diisiik bulunmustur (p<0.05).

Midazolam grubundaki ansitabil seyreden hemodinamiye wuygun olarak
sternotomi doneminde toraksin acilmasi ile toraks i¢i negatif basmcin
ortadan kalkmasi ve azalmis vendz doniise bagli olarak CVP de azalma
goriilmiis olabilir.

Jouko, Markku ve arkadaglarmin yapmis olduklar1 plesebo kontrollii bir
calismada ; deksmedetomidin grubunda ki MPAP daha stabil seyretmis ; WPAP
degerler1 her iki grupda da benzer seyretmis istatistiksel olarak anlamli
bulunmamastir (50).

Midazolam Grubu’nda preoperatif, ekstiibbasyon sonu, ekstiibasyon sonu birinci
ve dordiincii saatlerdeki MPAP ve WPAP degerleri Deksmedetomidin Grubu’na
gore anlamhi derecede yiiksek, sternotomi esnasindaki degerler diisiik
bulunmustur (p<0,05).

Midazolam grubundaki anstabil seyreden hemodinamiye uygun olarak
sternotomi doneminde toraksin acimasi ile toraks i¢i negatif basmcin
ortadan kalkmasi ve azalmis vendz doniise bagli olarak "MPAP ve WPAP da da

azalma oldugu kanisina vardik.
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Deksmedetomidin  grubunda; 06zellikle postoperatif donemdeki bu yiiksek
degerlerin olmamasi, bu ajanin yapmis oldugu sempatolitik, analjezik ve
hemodinamik stabilizasyon yapici olumlu 6zelliklerine bagli olabilir.

Jouko, Markku ve arkadaglarmin yapmis olduklar1 plesebo kontrollii bir
calismada ; deksmedetomidin grubunda ki ; CI degerleri bazal degere daha
yakin ve stabil seyretmis ancak plesebo grubunda ise 6zellikle operasyon
sonunda daha yiliksek seyretmistir (50)

Ebert ve arkadaslarmin yapmis olduklar1 ¢alismalarda; deksmedetomidin'in
plazma ketokolamin konsantrasyonunu azalttigi, bu azalmaya kalp hiz1 ve
kardiyak output degerlerinde gozlenen azalmanin da eslik ettigini gostermisler
(93).

Christopher ve arkadaslarinin ; Lorezapam , Midazolam ve propofol ile yaptigi
calismada ; midazolamin, venodilatasyon ile venéz doniisii azaltarak, kardiyak
output ve kalp kontraktilitesini azalttigin1 bulmuslardir (57).

Midazolam Grubu’nda bypass sonrasi, yogun bakima gelis, ekstiibasyon sonrasi,
ekstiibasyon sonrasi dordiincii ve yirmi dordiincli saatlerdeki dlciilen CO ve CI
degerleri , Deksmedetomidin Grubu’na gore yiiksek bulunmustur (p<0,05).
Bizim c¢alismamizda da literaratiir bulgularina uygun olarak deksmedetomidin
grubunda daha yiiksek bulduk.

Alfa 2 adrenerjik reseptOr antagonistleri; arteriyel kan basinci ve sistemik vaskiiler
rezistanst gegici olarak artirir , postgangliyonik vaskiiler reseptor aktivasyonu
yaparlar (7,3,48,9).

Jouko, Markku ve arkadaglarmin yapmis olduklar1 plesebo kontrollii bir
calismada ; deksmedetomidin grubunda ki SVR degerleri ; plesebo grubuna
gore daha yiiksek seyretmis, plesebo grubunda bazal degerlere daha yakin
seyretmistir (50).

Midazolam Grubu’nda infiizyon’un onuncu dakikasi, cilt insizyonu, yogun
bakima gelis, yogun bakima gelis birinci saat, ekstiilbasyon sonrast ve
ekstlibasyon sonras1 dordiincii saat’de Olgiilen SVR degerleri Deksmedetomidin
Grubu’na gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur (p<0,05).
Bizim c¢alismamizda Deksmedetomidin Grubunda SVR degerleri literatiir

bilgilerine uygun olarak yiiksek bulduk.
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R.M.Venn, Bradshaw ve arkadaslarmin yapmis olduklar1 bir plesebo kontrollii
deksmedetomidin caligmasinda ;her iki grup arasinda da arteriyal oksijen
saturasyonu bakimindan farklilik anlamli bulunmamistir (96).

Belleville ve arkadaslarinin yapmis olduklar1 40 hastalik, cok merkezli,
randomize, ¢ift kor, plesebo kontrollii ve retrospektrif bir c¢alismada ; yliksek
doz  deksmedetomidin  infiizyonun (2,0 pg/kg) solunum  paternini
diizensizlestirdigi, kisa siireli apneye neden oldugu ancak SPO2’yi % 90’nin
altina diisiirecek oksijen desaturasyonu yapmadigimi gostermisler (73).
Calismamizda ; Midazolam Grubuna bypass Oncesi ve yogun bakim birinci
saatte SPO2 degerleri deksmedetomidin Grubu’na gore klinik olarak anlamlh
olmayan bir diisme gostermistir(p<0.05)

Midazolam Grubu’nda ki inflizyon’un onuncu dakikas1 ve ekstiibasyon’un
dordiincii saatindeki dlgiilen viicut 1sis1 degerleri, deksmedetomidin Grubu’na
gore istatistiksel olarak anlamli ancak klinik olarak dikkate alinmayacak
diisme gostermistir (p<0,05).

Richerd ve arkadaslarinin yapmis oldugu yogun bakimda uzun siire sedasyon
amaciyla kullanilan propofol ile midazolami1 karsilastran ¢ok merkezli,
randomize bir calismada ; propofol’iin erken ekstiibasyon'a olanak saglayarak
yogun bakimda sedasyona elverisli oldugunu, midazolamin ge¢ ekstiibasyon'a
neden olarak yogun bakimdan ¢ikis1 geciktirdigi sonucuna varmislar (69).
Richard M Venn ve arkaslarmin yapmis oldugu bir c¢alismada ;
Dexmedetomidin’in kalp hizin ve kan basimcini sitabil tutmasi1 bunun yaninda
solunumu  baskilamamasi  ekstiibasyon esnasinda biiylik bir avantaj
olusturmaktadir. Derin sedasyona ragmen solunumu baskilamamasi ve analjezik
gereksinimini azaltmasi biiylik avantaj olusturur. Bu calismada morfin ihtiyacinin
% 50 azaldig1 gosterilmistir (96,73).

R.M.Venn, Bradshaw ve arkadaslarmin yapmis olduklar1 bir plesebo kontrollii
deksmedetomidin ¢alismasinda ; Dexmedetomidin’in anksiyolitik etkisi 6zellikle
kardiyak cerrahi geciren hastalarda barizmis. Bu ¢alisma ; Dexmedetomidin’in
postoperatif sedasyon ve analjezi gereksinimini azalttigii gostermis ve hastalar

daha kolay uyanmislardir (96).
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Herr ve arkadaslarmin yapmis oldugu bir calismada ; koroner arter bypass
cerrahisi geciren olgularda deksmedetomidin’in sedasyonu etkili ve giivenli
olup, analjezik, antiemetik, epinefrin ve dilretik kullanimin1 azalttigini
gostermisler (39).

R.M.Venn and R.M.Grounds’un yapmis  olduklar,  propofol ile
deksmedetomidin’in sedasyon, analjezi ve hemodinamic acidan karsilastirmasi
calismasinda ; deksmedetomidin grubunda, ek analjezik ihtiyaci daha azmuis,
ramsey sedasyon sikalas1 5 imis ideal derin sedasyon elde edilmis ve propofol
grubuyla benzermis (76).

Higgins ve arkadaglarmmn yapmis olduklar1 propofol ve midazolam
karsilagtirmasinda ; trakeal ekstiibasyon zamani agisindan her iki grup arasinda
fark bulmamaislar(69).

Cheng ve arkadaslari, yaptiklar1 son calismalarda, erken ekstiibasyonun
postoperatif kardiyorespiratuar ve sempatoadrenal stresi, morbiditeyi veya
mortaliteyi artirmadigmi ortaya koymuslardir (14).

Yogun bakimda kalis siireleri her iki grupta da benzerdi (p>0.05). Hastalar
postoperatif ikinci giinde mobilize edilerek, oral almaya basladilar, uzun siiren
mekanik ventilasyon ve yogun bakim destegine ihtiyag olmadi.

Yogun bakimda sedasyon amagli uzun siire Deksmedetomidin infiizyonu
uygulanan 12 hastalik bir calismada hemodinamik yan etki olarak hipotansiyon,
bradikardi gelismis. Hastalara voliim replasmani ve efedrin verilmis ancak
sedasyonun kesilmesine bagli olarak bes hastada ¢ekilme sendromu goriilmiis ;
direngli hipotansiyon gelismis (21). Bizim ¢alismamizda ilag inflizyonlar1 24
saati gecmedigi i¢in ¢ekilme sendromu bulgularma rastlanmadi.
Ekstiibasyondaki bu hemodinamik stabilite, stres yanitla olusan kalbin
yorulmasmna ve iskemik hasara karsida koruyucu rol almaktadir.
Dexmedetomidin'in; anksiyolitik etkisi 0Ozellikle kardiyak cerrahi gegiren
hastalarda bariz olup postoperatif sedasyon ve analjezi gereksinimini azaltir
ayricada hastalar daha kolay uyanirlar (96,73).

Midazolam Grubundaki bu hemodinamik anstabilite oksijen tiiketimini artirarak

myokardiyal iskemi ag¢isindan risk teskil etmistir. Postoperatif hipertansiyon
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oksijen tiiketimini artirarak myokardiyal iskemi ataklarini tetikleyebilmektedir
(92).

Calismamizda deksmedetomidin ekstiibasyon sirasinda olusan hemodinamik
yanitt1 onemli derecede azaltmistir. Ekstiibasyon sirasinda olusan hemodinamik
degisikliklerin nedeni agri, anesteziden ¢ikis, trakeal irritasyon gibi uyarilar

oldugunu diistinmekteyiz.

66



SONUC

Arastrmamiz, Hastane Etik Komite izni alinarak, elektif koroner arter bypass
cerrahisi planlanan ASA fiziksel skoru II-III olan, 18-70 yas arasi, 36 erkek 4
kadin hasta olmak iizere toplam 40 hasta {izerinde yapildi. Hastalar rastgele olarak
20’ser kisilik Grup 1 (dexmedetomidin) ve Grup 2 (midazolam) olarak iki gruba
ayrildilar.

Dexmedetomidin’nin 2 ml.lik ampullerinde ml.de 100 pg olup salin ile diiliie
edilerek mlde 1 pg olacak sekilde ayarlanarak, 10 dk 1 pgr/kg/saat
dexmedetomidine hemodinamik Olgiimler alindiktan sonra Ramsey sedasyon
skalas1 3 oldugunda infiizyon 11 dk’da 0.2-0.4 pgr/kg/saat’e diisiildii.Fentanil 20-
30 pgr/kg dozda 5 dk’da inflizyon seklinde baslandi. Torax rijiditesi kaydedilerek,
entiibasyon i¢in 0.15 mg/kg cisatracuryum uygulanacak.%100 O2 ile manuel
ventilasyon uygulandi.

Midazolam 0.05-0.07 mg/kg sonrasi hemodinamik ol¢iimler alindiktan sonra
Ramsey sedasyon skalast 3 oldugunda Fentanil 20-30 pgr/kg dozda 5 dk’da
infiizyon seklinde baslanarak.toraks rijiditesi kaydedildi ve entiibasyon i¢in 0.15
mg/kg cisatracuryum uygulanacak %100 O2 ile manuel ventilasyon uygulandi.
Birinci gruptaki hastalara (Grup 1) dexmedetomidin + fentanil, ikinci gruptaki
hastalara (Grup 2) midazolam + fentanil verildi. Fentanil 20-30 pg/kg yiikleme
dozu takiben 0,15 pg/kg idame doz olarak wverildi, ekstrakorporal dolasim
sirasinda idame infiizyonlara devam edildi ve gerektiginde ek dozlarda fentanil
ve kas gevsetici puse olarak pompadan takviye edildi.

Her iki grupta da oksijen + kuru hava ile volatil anestezik ajan olarak sevofluran
(MAC 0.8-1) acild1i. Kas gevsetici ajan olarak cis-atrakuryum entiibasyon dozu
0,15 mg/kg.dan verilerek infiizyon kullanilmadi, aralikli bolus dozlarda kullanilda.
Postoperatif yogun bakim takibinde inflizyonlar doz titrasyonu yapilarak 24
saat inflizyon seklinde siirdiiriildii.

Gruplar arasinda yas, cins, boy, kilo, viicut yiizey alam1 ve kros klemp siiresi

arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi. Her iki grupda da inflizyonun
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onuncu dakikasindan sonra baslayan ve operasyon siiresince devam eden kan
basinci ve kalp hizlarindaki azalma postoperatif donemde deksmedetomidin
grubunda daha stabil seyrettigi gézlendi.

Yogun bakimda kalis stireleri her iki grupta da benzer tespit ettik, hastalar
postoperatif ikinci giinde mobilize edilerek ,oral almaya basladilar, uzun siiren
mekanik ventilasyon ve yogun bakim destegine ihtiyaglart olmadigini gordiik
Bizim ¢alismamizda ; deksmedetomidin grubundaki hemodinamik verilerimizin
gerek perioperatif gerekse postoperatif yogun bakim donemlerinde daha
sitabil seyrettigini gdzlemledik

Midazolam Grubu’nda infiizyon onuncu dakikasi, entiibasyon sonu, cilt
insizyonu, bypass oncesi ve yogun bakima gelis degerleri diisiik ; yogun bakima
gelis dordiincli saat ve ekstiibasyon sonrasi birinci saat degerlerinin yiiksek
seyrettigini gozlemledik.

Sonu¢ olarak ; koroner arter bypass cerrahisi  geciren  hastalarda ;
deksmedetomidin + fentanil uygulanan grupta trakeal entiibasyon ve cerrahi
uyaranlarla olusan sempatik yanit1 midazolam + fentanil uygulanan gruba oranla
daha 1yi baskiladigini elde edilen hemodinamik verilerle ortaya konulmustur.
Deksmedetomidin, koroner arter bypass cerrahisi geciren hastalarda ;
intraoperatif ve postoperatif analjezi ve sedasyon amaciyla; giivenli olarak
kullanilabilecegi, ek doz analjezik ihtiyacini azalip, hemodinamik diizenleyici
etkisinin olmasi, solunum depresyonu yapmamasi, erken ekstiibasyon,
mobilizasyon ve kooperasyon’a olanak saglamasi nedeniyle daha avantajli
oldugu yapmis oldugumuz bu calismada da goriilen hemodinamik verilerle

desteklenmistir.
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OZET

Arastrmamiz, Hastane Etik Komite izni alinarak, elektif koroner arter bypass
cerrahisi planlanan ASA fiziksel skoru II-III olan, 18-70 yas arasi, 36 erkek 4
kadin hasta olmak iizere toplam 40 hasta {izerinde yapildi. Hastalar rastgele olarak
20’ser kisilik Grup 1 (dexmedetomidin) ve Grup 2 (midazolam) olarak iki gruba
ayrildilar.

Anestezi indiiksiyonundan dnce, hastalara lokal anestezi esliginde sol antekubital
vene 14 G vendz intraket, sol radial artere 20 G radial arter kaniilii, sag jugularis
internaya ise 7 F intradiiser yerlestirilerek devamli CO o6lger termodiliisyonlu
pulmoner arter kateteri (Baxter) takildi. Saatte ortalama 300 ml olacak sekilde siv1
replasmani baslandi. Indiiksiyon dncesi hemodinamik &lgiimler; kalp hizi (KH),
sistolik-ortalama-diastolik kan basmnci (SAB,OAB,DAB), santral vendz basing
(CVP), pulmoner arter basinci (PAP), pulmoner kapiller Vec basinct (PCWP),
kardiyak output (CO), atim voliimii (SV), pulmoner vaskiiler rezistans (PVR),
sistemik vaskiiler rezistans (SVR), oksijen satiirasyonlar1 (SpO,) kaydedildi. Bu
Olciimler ; preoperatif, inflizyonun 10. dakikasinda, entiibasyon, cilt insizyonu,
sternotomi sonrasi, bypass dncesi, bypass sonrasi, yogun bakim {initesine varis,
birinci saat, ikinci saat, dordiincii saat, ekstiibasyon Oncesi ve sonrasi, birinci,
ikinci, dordiincii ve yirmiddrdiincii saatlik dénemlerde tekrarlandiindiiksiyon

oncesinde tiim hastalar 3 dakika siireyle % 100 O, ile solutuldu.

Dexmedetomidin’nin 2 ml.lik ampullerinde ml.de 100ug olup salin ile diiliie
edilerek mlde 1pg olacak sekilde ayarlanarak, 10 dk 1pgr/kg/saat
dexmedetomidine hemodinamik Olgiimler alindiktan sonra Ramsey sedasyon
skalas1 3 oldugunda infiizyon 11 dk’da 0.2-0.4 pgr/kg/saat’e diisiildii. Fentanil 20-
30 pgr/kg dozda 5 dk’da infilizyon seklinde baslandi. Torax rijiditesi kaydedilerek,
entiibasyon i¢in 0.15 mg/kg cisatracuryum uygulanacak.%100 O2 ile manuel

ventilasyon uygulandi.
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Midazolam 0.05-0.07 mg/kg sonrasi hemodinamik ol¢iimler alindiktan sonra
Ramsey sedasyon skalasi 3 oldugunda.Fentanil 20-30 pgr/kg dozda 5 dk’da
infiizyon seklinde baslanarak.toraks rijiditesi kaydedildi ve entiibasyon i¢in 0.15

mg/kg cisatracuryum uygulanacak.%100 O2 ile manuel ventilasyon uygulandi.

Birinci gruptaki hastalara (Grup 1) dexmedetomidin + fentanil, ikinci gruptaki
hastalara (Grup 2) midazolam + fentanil verildi. Fentanil 20-30 pg/kg yiikleme
dozu takiben 0,15 pg/kg idame doz olarak verildi, ekstrakorporal dolagim
srasinda idame inflizyonlara devam edildi ve gerektiginde ek dozlarda

fentanil ve kas gevsetici puse olarak pompadan takviye edildi.

Entiibasyonu takiben, deksmedetomidin 0.4 pg/kg/saat, 0.15 pg/kg/saat fentanil
yada midazolam 0.05-0.1mg/kg/saat, 0.15 pg/kg/saat fentanil dozunda

inflizyonlara baglandi

Her iki grupta da oksijen + kuru hava ile volatil anestezik ajan olarak sevofluran
(MAC 0.8-1 ) kullanild1i. Kas gevsetici ajan olarak cis-atrakuryum entiibasyon
dozu 0,15 mg/kg.dan verilerek infiizyon kullanilmadi, aralikli bolus dozlarda
kullanildi. Postoperatif yogun bakim takibinde infiizyonlar doz titrasyonu

yapilarak 24 saat inflizyon seklinde strdiirildi.

Hastalar yogun bakim {initesine alindiktan sonra Grup 1’e dexmedetomidin 0.2-
0.4 pg/kg/saat inflizyon hizindan, Grup2’ye midazolam 0.05-0.1 mgr/kg/saat
infiizyon hizindan baslandi. Ekstiibasyon i¢in weaning kriterleri olusuncaya kadar
infiizyonlara ayni dozlarda devam edildi. Ek sedasyon ihtiyaci olursa, infiizyon
hizlar1 Ramsay Sedasyon Skoru 3-4 , olacak sekilde titre edildi. Ek analjezi

ithtiyaci olursa 0.05 —0.1 mg fentanil verildi
Gruplar arasinda yas, cins, boy, kilo, viicut yiizey alam1 ve kros klemp siiresi

arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi. Yogun bakimda kalis siireleri her iki

grupta da benzer tespit ettik, hastalar postoperatif ikinci giinde mobilize
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edilerek, oral almaya bagladilar, uzun siiren mekanik ventilasyon ve yogun

bakim destegine ihtiyaglar1 olmadigint gordiik

Calisgmamizda ; deksmedetomidin grubundaki hemodinamik verilerimizin gerek
perioperatif gerekse postoperatif yogun bakim donemlerinde daha stabil

seyrettigini gozlemledik.

Midazolam Grubu’nda inflizyon onuncu dakikasi, entiibasyon sonu, cilt
insizyonu, bypass oncesi ve yogun bakima gelis degerleri diisiik ; yogun bakima
gelis dordiincii saat ve ekstiibasyon sonrasi birinci saat degerlerinin yiiksek

seyrettigini gozlemledik.

Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada ; kalp hizi degerleri
benzer iken, bypass ¢ikisi kalp hizi degerleri Deksmedetomidin Grubu’nda,
Midazolam Grubu’na gére anlamli derecede yiliksek bulunmustur (p<0,05).
Kalp hizindaki bu yiikselme ; pompadan ¢ikis asamasinda kullanilan inotropik

destek tedavisinin neden olabilecegini diisiindiik

Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastrmada, Deksmedetomidin
Grubunda SAB degerleri Midazolam Grubu ile karsilastirildiginda daha stabil
olup 6zellikle yogun bakim ve ekstiibasyon sonu degerleri anlamli derecede

diisiik bulunmustur (p<0,05).

Midazolam Grubu’nda inflizyon onuncu dakikasi, entiibasyon sonu, cilt
insizyonu, bypass Oncesi ve yogun bakima gelis SAB, DAB, OAB degerleri
birbirine paralel olup Deksmedetomidin Grubu’na goére anlamli derecede diisiik
bulunmustur. Midazolam grubu’nda yogun bakima gelis dordiincii saat ve
ekstilibasyon sonrasi birinci saat SAB , DAB , OAP degerleri bir birine paralel

olup; Deksmedetomidin Grubu’na gore anlamli derecede yiiksektir.

Gruplar arasinda yapilan istatistiksel karsilastirmada, Midazolam Grubu’nda

inflizyonun onuncu  dakikasi, ekstiibasyon sunu, ekstiibasyon’un birinci,
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dordiincii ve yirmi dordiincli saatlerindeki CVP degerleri Deksmedetomidin
Grubu’na gore anlamli derecede yiiksek iken sternotomi sonrasi CVP degerleri

Midazolam Grubu’nda daha diisiik saptandi

Midazolam grubundaki anstabil seyreden hemodinamiye uygun olarak
sternotomi doneminde toraksin agilmasi ile toraks i¢i negatif basincin
ortadan kalkmasi ve azalmis vendz donilise baglh olarak CVP de azalma

oldugu kanisina vardik.

Midazolam Grubu’nda preoperatif, ekstiibasyon sonu, ekstiibasyon sonu birinci
ve dordiincii saatlerdeki MPAP ve WPAP degerleri Deksmedetomidin Grubu’na

gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur

Midazolam Grubu’nda entiibasyon sonrasi, bypass sonrasi, yogun bakima gelis
dordiincii saat, ekstiibasyon sonrasi, ekstiibasyon sonrasi dordiincii ve yirmi
dordiincii saatlerdeki dlgiillen MPAP ve WPAP degerleri yliksek iken , sternotomi

sonras1 degerler diisiik olarak gozlendi (p<0,05).

Midazolam grubundaki instabil seyreden hemodinamiye uygun olarak
sternotomi doneminde toraksin acilmasi ile toraks i¢i negatif basincin
ortadan kalkmasi ve azalmis vendz doniise bagl olarak > MPAP ve WPAP da

da azalma oldugu kanisma vardik.

Deksmedetomidin grubunda; 06zellikle postoperatif donemdeki bu yliksek
MPAP , WPAP degerlerinin olmamasi, bu ajanin yapmis oldugu sempatolitik,
analjezik ve hemodinamik stabilizasyon yapict olumlu 6zelliklerine bagl

olabilecegi kanisma vardik.
Midazolam Grubu’nda bypass sonrasi, yogun bakima gelis, ekstiibasyon sonrasi,

ekstiibasyon sonrasit dordiincii ve yirmi dordiincii saatlerdeki 6lciilen CO ve CI

degerleri, Deksmedetomidin Grubu’na gore yiiksek bulduk.
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Midazolam Grubu’nda infiizyonun onuncu dakikasi, cilt insizyonu, yogun
bakima gelis, yogun bakima gelis birinci saat, ekstiilbasyon sonrast ve
ekstilibasyon sonras1 dordiincii saat’de Olgiilen SVR degerleri Deksmedetomidin
Grubu’na gore istatistiksel olarak anlamli derecede diisilk bulunmustur. Bizim
calismamizda Deksmedetomidin Grubunda SVR degerleri literatiir bilgileri ile

uyumlu olarak yiliksek seyretmistir.

Midazolam Grubuna bypass Oncesi ve yogun bakim birinci saatte SpO2
degerleri deksmedetomidin Grubu’na gore klinik olarak anlamli olmayan bir

diisme gostermistir

Midazolam Grubu’nda ki inflizyonun onuncu dakikasi ve ekstiibasyon'un
dordiincii saatindeki Olciilen viicut 1sis1 degerleri, deksmedetomidin Grubu’na
gore istatistiksel olarak anlamli ancak klinik olarak ©nemsiz derecede diisiik

bulunmustur.

Yogun bakimda kalis siireleri her iki grupta da benzerdi, hastalar postoperatif
ikinci giinde mobilize edilerek, oral almaya basladilar, uzun siiren mekanik

ventilasyon ve yogun bakim destegine ihtiya¢ olmadi.

Sonug olarak ; koroner arter bypass cerrahisinde deksmedetomidin + fentanil
uygulanan grupta trakeal entlibasyon ve cerrahi uyaranlarla olusan sempatik yanit1
midazolam + fentanil uygulanan gruba oranla daha iyi baskiladigini elde edilen

hemodinamik verilerle ortaya konulmustur.

Deksmedetomidin, koroner arter bypass cerrahisi geciren hastalarda ; intraoperatif
ve postoperatif analjezi ve sedasyon amaciyla; giivenli olarak kullanilabilecegi, ek
doz analjezik ihtiyacim1 azaltarak, hemodinamik diizenleyici etkisinin olmasi,
solunum depresyonu yapmamasi, erken ekstiibasyon, mobilizasyon ve
kooperasyon’a olanak saglamasi nedeniyle daha avantajli oldugu yapmis

oldugumuz bu ¢alismada da elde edilen hemodinamik verilerle desteklenmistir.
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