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GIiRIS

Cerrahi anestezide dncelikle dlsintiimesi gerekenler hastanin glivenlidini ve
rahatini saglamaktir. Obstetrik anestezi ve aneljezide ise bunlara ek olarak fétusun
gtivenligini ve konforunu saglamak zorunlulugu da s6z konusudur (45).

Sezaryen girisimi (c/s) sikhdinin artmasi, ozellikle acil girisimlerde asit
aspirasyon sendromu tehlikesi, anne ve yenidoganin ayrt ayn distniiimesi geregi
bu girigsimin anestezisine birtakim 6zellikler kazandirmaktadir (46). Gebeligin neden
oldugu fizyolojik bazen patolojik degisiklikler ilaglara verilen yanitta farkhitklara yol
acabilmektedir. Cogu kere hastanin anestezi icin énceden hazirlanamamasi,
midenin dolu olabilmesi hatta gastrik i¢eridin postoperatif dénemde bile aspire
edilebilme olasiidi nedeniyle hizh bir indiksiyon ve cabuk ayilma sadlayan turde
ajanlara gereksinim vardir. Hastalann psikolojik durumu ile ilgili olarak santral sinir
sisteminde (SSS) depresyon veya sempatik blokaj etkisi ile uterus tonusunda
degismeler, aorta-kaval basi, anne ile ilgili diger ozelliklerdir. Sikintih solunum
sendromu olasilidinin C/S girigimi ile dogan bebeklerde daha fazla olmasi, anestezik
maddelerin annedeki etkilerinin yansimasiyla dolayl olarak, bu maddelerin plasenta
yoluyla gecerek yenidojanda dogrudan vyaptiklan etkileri, yine annenin
kardiyorespiratuar ve metabolik durumundaki dedisikliklerin fétusa yansimasi ve
intrauterin resisitasyonun olamksizligi gibi sebepler obstetrik anestezide ajan
seciminin énemini artirmaktadir (12, 45, 46)

C/S olgularinin kendi iginde tasidids 6zellikler, gtiniimiizde sikga bagvurulmasi,
bir takim genel anestezi problemlerini de beraberinde getirir. Bu tlir anestezi
sorunianna engel olmak amaciyla fétusa minimal etkili, annede givenli ve rahat
indiiksiyon saglayan anestezik ajan arayiglan glinimuizde de siirmektedir. Genel
olarak ideal bir intravendz (IV) indiksiyon ajaninda aranan ozellikler soyle
siralanabilir ;
1-Hazir solusyon halinde olmali

2-Vende irritasyon, agn ve tromboz yapmamal



3 Vicutta oldukca hizll metabolize edilerek etkisi ¢abuk gegmeli, ve vucutta
| birikmemeli ayrica metabolitierinin de yan etkisi olmamalt

4-llacn etkisi sabit olmah, kisiden kigiye dedismemeli

5-Santral sinir sisteminde (SSS) hipnoz etkisi yaninda, 6zellikle solunum ve dolagim
sistemleriyle diger organlar (izerinde hi¢bir kalici zararll etkisi olmamai,

6-Inflizyon yoluyla kullanima da uygun olmahdir (141).

C/S girisimlerinde hala sikga kullanilan tiopenton barbitlirik asidin sodyum
tuzudur (45). Tiopenton' un anestezik dozunun veriimesini izleyen 10-20 sn.iginde
biling kaybolur (45, 77). Eliminasyonu yavastir, kimtilasyona ve redistlirbisyona
neden olur. Deri dékiintileri, Urtiker,anjiondrotik 6dem, bronkospazm, laringospazm,
hatta kardiovaskiller kollaps meydana getirebilecek allerjik etkileri oldugu
bilinmektedir (18, 45, 77). Tiopenton doza badimh olarak direk myokard depresan
etkisi ile arteryel kan basinci, atim volimi ve kalp debisinde diigise, kalp atim
hizinda artiga neden olur (45, 77, 165). Antikonvilzif etkisi de olan tiopenton, kafa
i¢i ve gbz igl basincini dGgurdr, solunum depresyonu yapar (45, 77, 78, 98, 120).
Analfiezik etkisi yokiur aksine subanestezik dozlarda verildiginde veya buytik
dozlardan sonraki ayiima doneminde adnya duyarllii artirdigi iddia edilmektedir
(74, 77). Uterus kontraksiyonlarini etkilemez, ancak plasentadan gecisi nedeniyle
fotusta depresyona neden olabilir (45, 46, 74). Blyik dozlarda uygulandimmda
karaciger ve bobrek fonksiyonlanni deprese ettidi, plazma potasyum diizeyini
dustrdiigl, az miktarda histamin salinimina neden oldugu bildiritmektedir (45, 152).
Yanlighkla damar digina veridiginde siddetii agn ve doku nekrozuna, intra arteryel
enjeksiyonu ise arteryel tikanikliga ve extremite gangrenine kadar giden istenmeyen
progresif hasarlanmaya neden olur (45, 111)

Non-barbiturat yapida, kimyasal olarak, bir imidazol tlrevi olan etomidat dider
hipnotikierden oldukga farkliik gosterir (45, 145). Cabuk etkili, etki slresi kisa,
histamin salinimina neden olmayan, kardiyovaskiiler sistem ve solunum
sistemindeki olumiu etkileri ile benimsenen ve tasidi§i bu o6zellikler nedeniyle

gelecek igin Umit veren bir ajan olmustur (45, 114, 150, 151, 185). Anesteziden



: é;,;ma cabuk, sakin ve rahattr Tasidigr niteliklerle ayaktan gelen olgularda tercih
;éﬁebidir (114). Birgok olumiu etkisi ile ideale yakin bulunan etomidat'in da bazi yan
.';f.kileri vardir istemsiz kas hareketleri (myokloni), enjeksiyon yerinde agn en
'.;":6|."1emfileri olup nedenleri halen fartisilmaktadir (7, 45, 114, 145, 150, 151).
'-:":_:';"':.-Adrenokortikal fonksiyonlan deprese eden etomidat tiopenton'a benzer mekanizma
._::}.i-:'i.le serebral kan akimini ve intrakranyal basinc disiirir (45, 98, 145). Karacigerde
:"'If.-:f:.:esteratik yolla parcalanir, kardiyovaskuiler depresan etkisi ve yadda erirliligi azdir, bu
: szellikleri nedeniyle plasental gecisin de daha az olacag ve yeni dogan daha az
- etkileyecedi dustincesi ile C/S girisimlerinde indiiksiyon ajani olarak kullanimaktadir
- (48).
| Propofol (2,6-disopropyl phenol) degisik yapida yeni bir IV indiiksiyon ajani
olarak ideale yakin dzellikler tagimaktadir. Sollisyon halinde olmas: ve bu sekilde
bozulmadan uzun stire sakianabiimesi kullaniminda biyiik kolaylk saglamaktadir.
Yagl emuilsiyon kivaminin verilis hizini simrlamasi bir emniyet faktérd olarak kabul
edilebilir. Ufak venlere verildiginde yanmaya neden olsa da tromboz

yapmamaktadir. Vicutta stratle metabolize edilir, etkisi kisa sirede kaybolur. Bu

nedenle de organizmada birikmez ve redistiirbisyona neden olmaz. intravenz botus
tarzinda verilebilmesi izl indiksiyona olanak saglar Histamin salimmma yol
acmadi§l, kortizol sentezini etkilemedigi, bulanti ve kusma insidansinin distk
oldugu kanitlanmigtir. Uterus kontraksiyonunu etkilemedigi, annenin uyanma
ikalitesinin tiopenton'a gore uUstlin oldugu, plasenta ve anne siitine gectigi
bildiriimektedir.(1, 4, 11, 28, 37, 43, 44, 45, 50, 54, 60, 73, 84, 87, 111, 130, 141,
142, 144, 154, 155, 157)

Son yillarda llkemizde sezaryen uygulamminin artmast ve bu operasyoniar
icin secilen anestezi teknig@inin, kullanilan ajanlarin, anne ve bebek yoniinden dnem
tagimasi nedeniyle bu alanda yeni kullanima giren intravendz indiksiyon ajani
propofolu C/S olgularinda kullanarak elde ettigimiz bulgularimizi ayni amagla

kullandigimiz etomidat ve tiopenton ile karsilastirmal olarak aragtirdik.
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 GENEL BILGILER

3:';Sezaryen girigimlerinde kullamlan anestezik ajanlarin  farmakokinetigini

eg‘éﬂendirmek icin gebelikte olugan baz fizyolojik degdisikliklerin iyi bilinmesi

_ gerekmektedir
 GEBELIKTEKIi DEGISIKLIKLER
-.:':'.Gebeliéin erken doneminden baglayarak hiperventilasyon geligir ve 38.

:hé_ftéda solunum sayisi 30 /dk'ya ulagir. Bobrekler bikarbonat atiimini arttirarak

i'é'i_kaldz gelisimini 6nler ve pH normal sinirlarda tutulur. Tidal volum artar, fonksiyonel
éiidﬁe! kapasite, yatar durumda daha cok olmak {izere azalir. Ugiincii trimestirde
:_u_t'e't"us, plasenta ve fétusun metabolik gereksinimlen nedeniyle oksijen tiketimi artar.
Doéum eylemi sirasinda ventilasyon ¢ok artar ve bu PCO2 nin daha fazla
__-__aéfhesine neden olur, hiperventiasyon ve tkinma igin harcanan kas giici de
oks:jen acigina yol acar. PCO2 dederi dogumdan ancak 5 hafta sonra normale
doner Solunum vyollan mukozasinda kapiller genigleme sonucu nazofarenks,
gbr'bférenks, larenks, ve trakea mukozasinda &dem geligir, bu nedenle aspirasyon,
f"_lari_hgoskop'f, ve entiibasyon girisimleri sirasinda kolaylikla yaralanma olabilir (14,
24,45)

| Gebelikte kan volumiinde, kalp dakika atim hacminde, normalin %30° una
varan artis meydana gelir Kalp hizinda dakikada 10-15 atim kadar artis olur.
uterus tarafindan engellenir. Sistolik ve diastolik basing diiser (14, 24, 45). Her
;_Lg{érus kontraksiyonu sistemik dolagima 500 ml kan pompalar. Bu da santral vendz
_bésnngta normale gére 4 - 6 cmH20 basinci kadar artisa neden olur (45).

Gebeligin ge¢ déneminde, hasta sirt {istii yatarken vena kava ve abdominal
'~'§brta baski altinda kalir. Bayginlik hissi, terleme, bulanti, solukluk, huzursuziuk,
'h'_flpotansiyon, bradikardi ile kendini gosteren "gebeligin sirt (isth hipotansif
;:S:'endromu" ortaya ¢ikar. Bu durum sUratle duzeltimezse serebral hipoksiye bagli
._?Sbnvillzyon gelisebilir. Bolgesel veya genel anestezi altindaki hastanin sol tarafa

:dﬁndi‘:rtifmesi aortakaval basinin etkilerini azalftir (14, 24, 45).
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_-:_3;Gebeiikte plazma volumiiniin 1500 ml kadar artmasi ve fétusun anne demirini
.:__kﬁ:”;',;masn nedeniyle annede anemiye egilim vardir. Anemi, hastada antepartum ve
dogum sirasinda olusabilecek kanama nedeniyle énemlidir (45). Bir anne aday
normal kosullarda seyreden sezaryen girisimierinde olugan 500-1000 mi kanamayi
Lare edebilir (14, 45),

| Fibrinojen, plazminojen, ve frombosit sayisi gebeiik boyunca artar. Bu, uterin

._%;ihama olasiidina kargi koruyucu bir iglev yapmasina ragmen, trombotik
..:kémplikasyon olasiigmi da artirabilir (14, 45)
Gebelikte total protein artar ancak, plazma volimiindeki artisa badlh olarak
y .plazma konsantrasyonlan dagik bufunur. Albumin konsantrasyonu yaklagik 35
_'_."grflt'ye kadar duger. Bu dusis osmatik basingta azalma yaratarak 6demiere neden
" olur. Artan total sirklilasyon volliminde, pek ¢ok ilacin proteinlere badlanma
kapasitesi de artar ki bu, kanda serbest ilag konsantrasyonunun azalmasimna neden
olur. Bitiin bu bulgulara ve iddialara ragmen, gebelerde ilaglarin farmakokineti§i ¢cok
iyi bilinmemektedir (14, 45, 111). Yine son yillarda yapilan ¢aligmalarda gebelikte
albumin konsantrasyonunun azalmasi, serbest yad asitlerinin artmasi ve diger
endojen maddelerin etkisiyle ilaglarin proteinlere baglanmasinin  azalabilecedi
bildirifmigtir (56, 58).

Sirt (st pozisyonda bdbrek kan akimi ve glomeriler filtrasyon hizi azalrr,
kaval basi nedeniyle vertebral ventz sistem dolgunlagir, subaraknoid ve epidural
arahk kapasitesi daralir (14, 45)

Eylem sirasinda stres ve anksiyetenin neden otdugu katekolamin artigi uterin
kaslarda gevseme ve damariarda daralma olusturarak, fétal kalp hizinda degisikiige
ve eylemin uzamasina neden olur. Sindirim sisteminde gézlenen yavaglama oral
yoldan ahnan ilaclarin daha ¢ok absorbsiyonuna yol acar; ilaglarin karacigerde
metabolizma hizlan ise yavaglayabilir (45). Gebelikte her ne kadar karaciger kan
akiminin degigmedidi dusiniimekte ise de, genel anestezi hepatik kan akimii
azaltarak, akima bagl ilaglarin klirensini etkileyebilir (56). Aynca gebelikte karaciger

enzimlerinin hem inhibe oldudu hem de indiklendigi bildiriimistir (56, 58).



-Gebelikte, eylem sirasinda ve sonrasinda anneye verilen ilaglardan fétusun
f.ﬁfgﬁrmesi olasihdl, ilagtarin plasental gecislerine énem kazandinr llacin
if{;';;yon hizt; iyonize olabilme ve lipidlerde eriyebilme kapasitesi, yoguniuk fark
Q‘ré&yam (zann heriki tarafinda mevcut ilacin yoguniuk farki), molekul agiridi,
-.:.ﬁlésenta zannin kalinhk ve ylzeyi ve fotal kan akimi tarafindan etkilenmektedir.
'33:..'.'.'Okéitosik uygulamasi, hipotansiyon, umblikal kord basisi ve aortakaval basi
,_  -:'.plasental kan akimim azaltarak ilaglann gecisini azaltir Plasental membrania
' ‘temasta olan ilag yogunlugu ne kadar fazla ise gecis de o kadar fazla olur Bu da
Iig_'ilacm enjeksiyon hizina ve proteine baglanmayan serbest kismmin miktarina
baglidir. Anestezide kullanilan ilaglann hemen hepsi proteine badlandiindan,
hastaruin protein dlzeyi Onemlidir. Proteine badlanmayan kisim plasentayt

gecebileceginden, bupivakain gibi proteine yuksek oranda baglanan ilaglanin gegisi

zordur. Lipidlerde kolayhkla eriyen, iyonize clmayan ilaglar hizla plasentadan geger.
Buna kargin, iyonizasyon dereceleri diustk oldugu halde lipidierde iyt erimeyen
ilaglarin plasentadan gecigleri zayiftir. Anestezide kullanilan ilaglann cogu plasenta
zanndan Mmzla gecer ve anneye verilen doza bagh olarak, birkag dakika icinde anne
ile fétus kani arasinda denge olusabilir (14, 45).

llacin plasenta bariyerini gecmesi daha c¢ok plasentanin fonksiyonuna
baghdir Plasenta fonksiyonu bozuk ise ilaglarin anne dolagimindan fétus
dolagimina gecisi, normalden daha yavas olur. Anestetik ilaglann fétusa gecisini en
aza indiren bdyle bir mekanizmayl memnunlukia kargilamak gerekir (24).

flacin molekiil afirhd! ne kadar bilyiikse gecis o kadar az olur. Yilksek oranda
iyonize olan ilag plasentayr gugliikie gecer. Bu nedenle yliksek oranda iyonize
olabilen ve lipidde erime kapasiteleri diisik kas gevsetici ilaciar plasentayl ¢ok
vavag gecer ve normal dozlarda fotal dolasima giren ilacin  miktari
Onemsenmeyecek dlzeydedir (14, 24, 31, 45)

Proteine (6zellikle albumine) %85-90 oraninda baglanan tiopenton'un, anneye
yapilan enjeksiyondan sonraki saniyeler icerisinde plasenta bariyerini gectigi artik

kesin olarak bilinmektedir (24, 45, 79). Baslangicta yapilan calismalar ik 5-7



- dakikada tiopenton'un az bir miktarinin yenido§ana gectidini ve anne ile fotus kan

..  arasinda dengenin ancak 10-12 dk sonra sadlandigint dugundlirmekteydi. Bu bulgu

klinisyenlerde sanki dogum 8 dakika icinde gergekiestirilirse "anneye uygulanan

 tiopenton'un bebegi etkilemeyecegi” gibi yanhis bir kaniin yerlesmesine neden oldu.
'. Sonradan yapilan aragtirmalar ilacin plasentayi birkag saniyede gectigini,
enjeksiyondan 1/2-2 dakika sonra umblikal ven kaninda en yiiksek yodunluga
ulagtigini ve kademeli olarak dustiiunt gdstermistir (14, 24, 39, 45, 74, 79, 90,
147). Yeni yapian caligmalar ise IV tiopenton uygulamasini izleyen dénemde
tiopenton yoguniugunun fétusun beyin ve medulla spinalisinde dislk, karaciger ve
cilt alti yag dokusunda ise ytksek oldugunu, bdylece karacigerin ve ilacin dilisyon
etkisinin beyne varan tiopenton yoguniugunu azaltmadaki etkinligini gostermistir (14,
36, 102).

Yeni bir indliksiyon ajani olan propofol icin plasental bariyer olmadigi ve
plasentay gectigi kanitlanmigtir (27, 32, 33, 54, 58, 65). Propofol'iin gebelikte
proteinlere badlanmasi ile ilgili yeterli bilgi yoktur ancak thiopenton'un gebelikte
proteinlere baglanmasinin dedismedidi bilinmektedir (56). Sezaryen uygulanan
hastalarda propofol'in klirensi gebe olmayan kadinlara gore daha yuksek
bulunmustur. Hepatik kan akimi gebelikte de@ismez, ancak propofol klirensinin
gebelerde artmis olmasi eliminasyonda ekstrahepatik mekanizmalann varligint bir
kez daha kaniflar (54, 56, 58). Klirens arbgimi agiklayan diger bir goris ise
propofol'iin bebek ve plasenta ile birlikte anneden ayrimasidir (54, 56). Aynca
gebelikte artmus kardiak outputun ilacin  metabolizmasint  hizlandirdidi
disuniiimektedir (54). Propofol'iin tiopenton gibi yeni doganda eliminasyonu
anneninkinden yavasgtr. Bunun nedeni yenidoganda glukuranidasyon aktivitesinin
zayif olmasidir. SUlfasyon aktivitesi ise yetigkinlerdeki gibidir (14, 54, 56, 58 ).

inhalasyon anestezikleri plasenta zanndan hizla geger. Bu hizh gegis,
inhalasyon anesteziklerinin yadlarda oldukga iyi erimesine ve ¢odunlukia molekiil
adiriklaninin diigiik olmasina badlidir. inhalasyon ajaniari, anestezik yoguniuklarda

verildiginde neonatal depresyonun derecesi, anneye verilen anestezinin stresi ve



:'den'nli(;i ile dodru oranti olarak artar Azot protoksitin de fdtal dokular tarafindan
élm;mt hizlidir ve umblikal arterfven yoduniuk orani anestezi stresine bagh olarak
.:-:;cijiderek artar (14).

: Cok duyarli olmamakia birlikte yeni dodanin gok yénlli degerlendirimesine
olanak sadlayan APGAR skorlama sistemi (appearence, pulse, grimace, activity,
respiration ) yaygin olarak kullamimaktadir. (Tablo.l) Asfiksinin olup olmadigim
.:_ anlamak icin 1.dakikadaki APGAR puani dederlendirilir Olumi belilemek veya
- norolojik hasar saptamak icin 5 dakikadaki puan daha degerlidir (48, 158).

' TABLO: | : APGAR DEGERLENDIRILMESI

Belirti 0 1 2
kalp atim tuzi yok 100'n alk 100'tin Ustii
solunum ¢cabasi yok yavas, dizensiz iyi, agliyor
kas tonusu gevsek hafif fleksiyon aktif hareket
katetere yanit yanisiz yliz burusturma Okstiriik, aksirma
renk mavi, soluk viicut pembe, etraf mavi tam pembe

Yorum : 8 -10 puan yenidodanin iyi durumda oldudunu gésterir.

7- 4 puan yenidoganmn tehlikede oldugunu gdsterir.
4'Un altinda puan yenidogamn durumunun ¢ok agir oldugunu gdsterir
OBSTETRIK VE GENEL ANESTEZ|
Sezaryen girisimi basta olmak izere, forseps uygulanmasi, epizyotomi,
intemal versiyon, makat gelisi, plasentanin ¢ikanimasi, uterus inversiyonunun
diizeltimesi gibi obstetrik mtidahalelerde anestezi gerekebilir (45). Ingiltere'de
ekstradural anestezi uygulanimi basiadiktan sonra regional anestezi oldukca
popllarite kazanmasina ragmen, gene} anestezi de ganimiizde hala en sik tercih
edifen tekniklerden biri olmayi strdirmektedir. Planli operasyonlarda oldugu kadar,
acit girigimierde de genel anestezi tercih nedenidir Bu nedenle bitin

anestezistlerin bu girisimlerdeki uygulamaya ait 6zellikleri bilmesi gerekmektedir.




Obstetrik anestezi teknidinin temel uygulamas: Hodges tarafindan su sekilde

siralandinimigtir ;

1-intravendz inditksiyon.

"~ 2-Hizlt indiiksiyon.

3-Kas gevsetici olarak siiksinil kolin tercih edilmesi, ki gunUmuzde bu tercih yeni

kullantma giren kas gevsetici ajaniar ile cesitlilik kazanmistir.

 4-Akciger ventilasyonu

; 5-Anestezinin hafif bir gekilde néromiiskiler blokerer ile birlikie idamesi (111).
Bu metodun fétus zerine minimal etkisi oldudu gosterimisgtir.
Mois (1974), obstetrik uygulamalar icin ideal anestezi gereksinimini su ¢
baslik altinda toplamighr:
1-Maternal gereksinimler.
2-Fo6tal gereksinimler.
3-Cerrahin gereksinimleri (111).

MATERNAL GEREKSINIMLER

Obstetrik anestezi mortalitesinin  basta gelen nedeni mide iceriginin
aspirasyonudur. (24, 45, 111). Annenin mide iceriginin volum ve asidite agisindan
riskli oldugu disinilerek gerekli énlemler ahinmahdir Uterusun kann boslugunda
blylk yer kaplamasi, agn, korku, anksiyete, ve progesteronun diiz kas retaksasyon
etkisi ve kullanian narkotikler gastrik bogalmada gacikmeye neden olan fakidrlerdir,
Aynca yakin zamanda yemek yemis bir hastaya acilen anestezi vermek de
gerekebilir. Bu nedenlerle obstetrik hastalar aspirasyon pnémonisi riski tasirlar, ki bu
dogum sirasinda anneye iliskin 6limlerin bagta gelen risklerinden birisidir. Travay
uzamig ise yuksek doz opioid yerine gastrik bosalimi etkilemeyen regional anestezi
yonteminin tercih edilmesi ugun olabilir (45, 111).

Genel anestezi dncesi gastrik icerigin bosgaltimas: i¢in nazogastrik sonda
uygulamast basanli sonuglar vermemistir. Gebeligin son haftalarinda intragastrik
basing gebelik 6ncesinin iki katina kadar ciktigindan, anestezi induksiyonunun bas

agag veya litotomi pozisyonunda yapiimamasi 6nerilmektedir (111).
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Son yillarda uygulanan yoéntemlerden birisi de intra gastik pH'In
'dugurﬂimesidir.‘ Hangi annenin genel anestezi alacagi énceden bilinemedidinden,
"3 '.travaydaki bitin annelere uygulanmasi Oneriimektedir (111). Dider taraftan
o magnezyum trisilikat veya sodyum sitrat gibi antiasitlerin dogum eylemi siiresince iki
saatte bir veriimesinin, hem bu maddelerin kendilerinin mide igerigini arttirarak
aspirasyon riski yaratmalar, hem de mide sivisi ile iyi kangmamalan gibi sakincalari
. vardir. Simetidin ve ranitidin gibi H2 reseptor blokerlerinin de intragastrik pHY

yikseltmek amaciyla kullanitabilecegi savunulmaktadir (45, 111).

engelleyen standart metod krikoide bast yapilimasidir (111).

Ayrica gebe olanlarda entiibasyon gebe olmayanlara gore daha zordur

Nedenleri ise sbyle siralanabilir;

1-Genel olarak digleri tamdur.

2-Bliylk gogusler laringoskopiyi ve krikoid basing uygulamasini zorlagtirir,
3-Indiiksiyon ajam minimal doziarda kullanilir ve siratli entibasyon yapmak gerekir,
4-Buylmus uterus nedeniyle torasik yiikselme vardir

5-Krikoid basisi sonucu larinks yerinden oynar ve distorsiyon olusur.

8-Ozellikle preeklamptik olgularda laringeal ddem olasiid vardir (111).

Endotrakeal entibasyon yapillamadi§i durumiarda anesteziyi maske ile
surdirme veya krikoid membrandan girilen bir kantl ile jet ventidasyon ve
trakeostomi gibi arzu edilmeyen zorunlu girisimler uygulanabilir. Gebe olan
hastalarda oksijen kullanimi artigindan gebe olmayan kadinlarla karsilagtinididinda
hipoksik gaz inhalasyonu, daha hizlt bir hipoksemiye neden oiur. Bu nedenle
induksiyondan énce li¢ dakika veya bu kadar sire yoksa 30sn icinde 4 vital kapasite
solunumu ile precksijenizasyon yaptimalidir (45, 111).

Ketamin diginda IV anestezik ajanlar doza ve verilis hizna bagh olarak

coguniukia hipotansiyona neden olmaktadiriar. Ancak obstetrikte kullanilan dozlarda

AKDENIZ UNIVERSITES!
MERKEZ Kl T{UPHANES]



Slugan hipotansiyon c¢ok belirgin dedildir Anestezinin gok ylizeyel uygulanmasi
ao|a§|mdaki katekolaminlerin artmasina ve uteroptasental kan akiminim azalmasina
g ﬁeden olmaktadir (111). Aortakaval basinin da ani hipotansiyona neden olabilecegi
.gbz éntine alinarak gerekli énlemler alinmalichr (45).

| Obstetrik anestezi uygulamasinda en onemli beklentilerden biri, annenin
yeterli derinlikte anestezi diizeyine sahipken, bebegin anestezide kullanlan bu
depresan ilaclardan en az diizeyde etkilenmesidir. Onceleri, ¢abalar ilaglarin
bebekte neden oldugu depresyonu en aza indirmekte yoduniagmakta idi. Bu amagla
anneye uygulanan cok ylzeyel anestezi sirasinda, annenin agnya tepkisini
azaltmak icin kas gevsetici ilaglann yliksek dozda uygulanmasi, annede "farkinda
olma-awareness" sorununu glindeme getirmistir Oysa annede biling kaybi yapacak
kadar anestezi verilmesi, onun uyanik veya olaylarin farkinda olmasinin dogurdugu
stresten daha zararli degildir. Anestezi idamesinde, anestezik yoduniugu mutlaka
bilinci kaldiracak dlizeyde olmalidir. Cerrahi islem sirasinda bu hastalarin ofaylarin
farkinda olmalan, yasamlannin ilerki ddnemierinde onlan kabuslar ve uyku
bozuklukiari seklinde yillarca etkileyebilir (45, 74, 111).

Biitiin potent inhalasyon ajanlar doza badimli olarak myometrial depresyona

ve atonilere zemin hazirlayarak hemoraji riskini arttiniflar, Dusuk doz kullanimiar bu

riski azaitmaktadir (111).

Hastalarin ¢ogunda sedatif veya analjezik flirinden bir premedikasyon
uygutamimindan sakinilir. Nadiren bir zoruntuluk varsa kti¢tik dozlarda diazepam (2-
5 mg M) veya midazolam (1-3 mg M. verilebilir Baz arastirmaciar olasi
bradikardiye kargi atropin verilmesini 6nermektedirler. Ancak atropin fétusa gegerek
kalp hizint artirabilir Bu nedenle bir antikolinerjik vermek gerekiyorsa, plasentayi
daha az geg¢en glikopirolat tercih edilmelidir (45).

NEONATAL GEREKSINIMLER

Sezaryende uygulanan tiim anestezi tekniklerinin amact yenidogan
depresyonunun onlenmesidir Yenidogan depresyonu, asfiksiye veya kullanilan

ilaglara bagh olarak geligen uteroplasental kan akiminin etkilenmesi ile olugur (111),



Sezaryende anestezi indiksiyonu igin anne ve bebek agisindan bir
':':kéﬁtrendikasyon yoksa ketamin dahil bitin IV anestezik ajaniar kullaniabilir.

sinda buttin bu ilaglar plasentayt gecebilmektedirler, ancak C/S'da kullanilan

dozlarda fotus Uzerine etkileri nemsenmeyecek dizeydedir En stk olarak

6penton kullarlir. Propofol henlz obstetrik anestezide rutin ofarak kullamma

‘girmemigtir (111).

Fotus ve yenidoganin anesteziden mimkun oldugunca az etkilenmesi igin,
“anestezi indiiksiyonu ile dodum arasinda gegen siire kisa olmaldir Bu nedenle
.'ihdiJksiyon, cerrahin ve hemsirenin hazirhgr, hastanm ortiilmesi isleminden sonra
" gerceklegtirilmelidir. induksiyonun baglamasi ile dogum arasindaki stre 10dK'yi
: gectiginde fétus dokulan azot protoksit'e doyar, bunun sonucunda yenidoganda ik
dakikalarda hafif de olsa bir depresyon gelisir Eger bu stre iginde yeterli
] oksijenizasyon yapilmazsa diflizyon hipoksisi olugabilir (14, 45)

Anestezi altinda asin hiperventifasyon ve hipokapniden kacimimaldir. inspire
edilen havanin % 100 oksijen olmasi fétusa bir yarar sadlamaz, aksine PCO2
dederinin 20mmHg' nin altina digmesi uterus kan akimini azaltarak fétal hipoksi ve
asidoza neden olabilir (14, 45, 111). Bu nedenle pek ¢ok arastirmact % 50 NO2 + %
50 oksijen kullamimini Snermektedir (32, 33, 56, 111).

CERRAHIN GEREKSINIMLERI
Operasyon siiresince hastalar artifisye! solunum ile ventile edilmeli ve bebek

cikiminda tam gevsemis olmalidir, ¢linki plasenta ayinmi sirasinda uterusun

gevsemis olmasi cerraha blyuk kolaylik sadlar (111).
Ozetlemek gerekirse obstetrikte uygulanan genel anestezi sunlari igermelidir;
1-Antiasit tedavisi.
2- Sol lateral pozisyon.
3-Intravendz infiizyona baglanmasi
4-Doksan saniyeden az olmayan precksijenizasyon.

5-Krikoid basisinin uygulanmasi.

R MO
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Intravendz anesteziklerle  indidksiyon ve gerekirse antikolinerjik, tercihen
glikoprolat.

-':_%.Kas gevsetici gjanlann uygulanmast.

.:'a.l-KafI! endotrakeal tiip.

_'.9-%50 NO2 + %50 oksijen + %0.5 halotan veya %0.6 enfloran.

_io-Vekuronyum veya atracrium gibi kisa etkili bir ajan ile néromdskiler blogun
_idamesi‘.

_ ﬁ-Hiperventiiasyonun engellenmesi.

12-Bebegin ¢ikimindan sonra opicid analjezisi.

. 13-Uyani$ esnasinda lateral pozisyonda ekstiibasyon (111).

PROPOFOL (ICI 35868 DIPRIVAN )

Propofol kimyasal olarak barbitlratiara, steroidlere, ve de imidazol grubuna
benzemeyen yeni bir [V anesteziktir. Kimyasal adi 2-8 diisopropyl phenoi olup ilk kez
1977 de kullarmimigtir.

OH

M CE CH (CH_ 32
(CHB}ZLH 3’5

2,6,di-isopropyl phenol

Baglangicta Cremophor EL'in (polyoxyethlated castor oil) %16 lik soliisyonu
icinde %1 oraninda formule edildiginde alerjik reaksiyonlara ve enjeksiyon yerinde
agnya neden oldugundan bu solusyon tirti kullanimdan kaldwilmistir (94, 95). 1983
yilinda %10 soya yadi %2,25 gliserol ve %1,2 purifiye yumurta fosfolipidieri icindeki
% T'lik emtlsiyonu hazidanmustir (41, 45, 135, 142, 146). Hayvanlardaki ¢alismalar bu
yeni solisyonun cremophor formul ile benzer anestezik dzelliklere sahip oldugunu
gostermigtir (113). Notral pH da clan bu solisyonun enjeksiyonu kolaydrr.

Dondurulmadan oda isisinda saklanmas: ve kullaniimadan oénce iyi calkalanmasi
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nerilmektedir. Etkisinin hizli bagladigt, kisa stirede karacigerde inaktif glukuronit ve
ﬁffatlara metabolize oldugu, metabolitlerin %88'inin idrarla, %2'den az bir kisrinin
_-feéesle atildigt , %0.3 lik kisminin ise degismeden kaldid: bildiriimektedir (37, 135).
Propofol'in anestezik aktivitesi maymuniarin, domuzlann, kedilerin, tavsanlann,
fi-d.égigk doku dmeklerinde aragtinlmis ve ¢abuk etki gosterdidi, ayiimanin siiratli oldugu
'.:b.ildirilmigtir. Ayrica histamin salimmina yol acmadidi, bronkomotor tonus, trombosit
‘agregasyonu ve pihtilagsma zamanini etkilemedigi hayvan deneyleri ile kanitlanmigtir.
:.': Premedikasyon ilaglan, inhalasyon anestezikleri, néromiskiiler gevseticiler ile arasinda
.:'-:olumsuz bir etkilegim gbdzlenmemistir. Fare ve sicanlarda em'ﬂ!siyon formilasyonunun
cremophor formiiliine gére daha az potent oldudu saptanmigtir. Domuzlarda tiopenton'a
© benzer sekilde ortalama arter basincini disurdagu bildirilmistir. Sicanlarda ise EEG
~ degisikliklerine neden olmasi yaninda anestezik dozlarda serebral akfivite Uzerindeki
': depresyonun siiratle geriye déndiigl, oral yolla anestezi uygulama denemelerinden
ise bir sonug alinamadi@ini bildiren yayinlar mevcuttur (135).

Indiksiyon dozu 2-2,5 mg/kg olup 25 - 50 mglik dozlar halinde tekrarlanabilir.
%1k solisyonunu, cerrahinin tipine ve birlikte kullanddidy ilaca bagl olarak 3-15
mg/kgfsaat hizda inflize edilebilir. Sadece %5 dekstroz ile 1/5 oraminda diliie edilebitir,
Ancak bu soliisyon 8 saatten fazia bekletiimemelidir. TIVA igin ilk 20-30 dk'lk silirede ©
mgtkg/saat, bundan sonraki strecte 6 mg/ka/saatliik bir infizyon hizi énerilir (25, 45).

Propofol'lin tiopenton'a gére potensinin 1/1,604 olup, 2.5 mg/kg propofol dozunun
4mg/kg'lik tiopenton dozu ile esdederde oldugu, bu esdeger dozdaki tiopenton'a oranla
daha buylik olclide kardiovaskiier depresan etki gosterdigi arastirmacilar tarafindan
kantianmigtir (1, 11, 21, 47, 66, 73, 91, 96, 108, 112, 120, 125, 132).

Farmakokinetik olarak ideale yakin ézellikler tasiyan bir IV indiksiyon ajani olan
propofol iV enjeksiyon sonrasinda kisa bir distirbisyon (2.5 dk ) ve hizh bir eliminasyon
fazina {55 dk) sahiptir (4). Indilksiyon zamani 22 ila 125 sn arasinda bulunmustur (135).
Tek bir IV propofol enjeksiyonunu takiben kan konsantrasyonunda siiratli bir disis

gozlenmistir (18, 25, 84, 135). Total vucut klirensi ise karacier kan miktarinin
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-k';,pasitesini asar, bu da propofol'iin kandan klirensine ekstrahaepatik mekanizmalarin ige
Kanstigini gosteren bir kanittir (18, 56, 76, 135).

Yagl hastalarda propofofiin Klirensi geng hastaiara gére belirgin olarak daha
.;ﬁjgijktﬁr ve ifaca karsl belirgin bir duyarlilik vardir. Bu farmakokinetik degisiklik yaglilarda
.-.__-_.;:kardiyak out-putun ve hepatik kan akimnin azalmasina baglanmaktadir. Bu nedenle
'-"-"'.;ya§hlarda, hipotansif veya hipovolemik hastalarda ¢ok yavas ve disik dozlarda
verilmelidir (26, 71, 100, 101, 135),

: Propofol'iin karacifer Gzerindeki etkilerinin aragtirddidy az sayidaki calismada
" herhangi bir hepatotoksik bulgu elde edilememistic (124). Servin ve ark tarafindan
sirozlu hastalara uygulanan propofol inflizyonu ile farmakokinetik parametlerde belirgin
bir degisiklik saptanmamig, ancak saglikh bireylere gore derlenmenin daha yavas oldugu
gdzlenmistir (135, 137, 140, 149),

Propofoliin farmakokinetigi, genellikle renal yetmezligi olan hastalarda normal
kisilerdekine benzerlik gésterir (105, 135, 140). Téropatik indeksi tiopenton'a oranla daha
genigtir (132).

Propofol kardiovaskuler sistemi deprese eder (1). Sistemik vaskller rezistansta

(SVR) oldugu kadar kardiyak out-put'ta da azalmaya zemin hazirlayarak sistemik arteryel

basinct dislrar (2, 3, 119). Kardiyovaskiiler sistemi iki yolla etkiler. Birinci dénemde
sistemik vaskller rezistansta tagikardiyle birlikie seyreden belirgin bir azalma, kardiyak
out-putta bir artig ve arteryel basincta ise diismeye neden olur. lkinci dénemde, SVR'nin
normale dogru yikselmesi, kalp hizinin  ve kardivak out-putun azalmasini, arteryel
basingtaki disme takip eder (47). Pek ¢ok aragtirmaciya gére kan basincindaki
dhgusin  birincil nedeni SVR deki disme ve buna bagh olarak geligen
vazodilatasyondur. Stroke volum ve kardiyak out-put'daki azalma ise kan basincindaki
diigmeyi aciklamaya yeterli degiidir (15, 61, 135).

Propofol'in sanki bir Ca++ kanal antagonistiymis gibi bir etki goéstererek,

olusturdugu vazodilalatasyonla hipotansiyona neden olabilecegi iddia ediimektedir (23).
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Kan basincini disurmesine ragmen barorefleks reseptorlerini etkileyerek kalp atim
_"h’;zmda (KAH) bir degisiklik olusturmaz, veya azalmaya neden olur (13, 15, 47, 92, 119,
136, 165)
' Cesitli indUksiyon ajanlarimin hemodinamik etkileri kargtlastinidiginda propofoltin
'diéer ajanlara gore sistemik arter basinciu daha fazla digirdiigu kanittanmigtir (26, 47,
'iﬁ' .83, 92, 112, 116). Sistolik ve diastolik basin¢larda saptanan disme 1 dakika iginde
pelirgin bir hal alir, en az 5 dakika kadar strer ve bu dlgus kontrol degerlerine gore %25-
30 oranint bulabilir, Bu bulgular propofol uygulaniminda kardiyovaskdler fonksiyonlar
tehdit altinda olan, hipovolemik ve yash hastalarda dikkatli kullaniimasi gerektigini
.' gosterir (28, 67, 100, 101, 118). Propofol'in neden oldugu kardiyovaskiler depresyon
genellikie inhalasyon ajanlarnyla olusan depresyon ile benzerlik gosterir {132).

Anestezi indiksiyonundaki ritim bozukluklar, her zaman propofol'e iligkili degildir.

Transient supraventrikuler tasikardi, ventrikiiler ektopi entiibasyon sirasinda gorilebildigi

halde, propofol'i takiben gozienen en ciddi bozukiugun ise bradikardi oldudu iddia
edilmektedir (3, 135) Ozellikle siniis dugimi disfonksiyonu veya iletim defekti olan
hastalarda siddetli bradikardi veya tam atrioventriklier blok yapabilir (29). Bu etkiler
vagal stimiilasyon yapan cerrahi iglemler esnasinda veya kolinerjik aktivitesi olan ilaclarla
birikte kullanildiginda olugmaktadir. Bu nedenle bir antikolinerjik ilag ile premedikasyon
vapiimasi yararh olabilir {17, 28, 107). Hayvan deneylerinde propofolin membran
stabilizasyonu yoluyla lokal anestezik gibi bir etki gostererek sinoatrial nodu etkiledigi
gozienmistir (17).

Propofol, tiopenton gibi myokardial depresan etkiye sahiptir (1, 135).
Myokardiumu tiopenton'a gore 4 kat fazla deprese ettigi, ayrica konsantrasyona bagli
olarak maksimal negatif inotropik etkiye sahip oldugu hayvan deneylerinde gosterilmigtir
(1, 86, 69).

izole képek arterinde yapilan galismada, kiinikte kullanilan propofol dozlarinin
direk vazodilator etkiye sahip olmadig kanitlanmigtir, Yiksek dozlarinda gotzlenen
vazodilatasyonun ise ilacin emilsiyon formu igcinde bulunan soya yadi ve yumurta

fosfolipitleri ile olustugu kabul edilmektedir (109).
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Kardiyovaskiiler cerrahide propofol-fentanil kombinasyonunun hemodinamik

stabiliteyi sadlamada daha etkin oldugu gozlenmistir (15, 63, 83, 127, 140, 159, 163).
Koroner arter hastalarinda, arteryel basingta olugan asin diigme koroner perfizyonu
- tehlikeye sokarak myokardiyal iskemiye neden olabilir (47) Hipertansif hastaiara
o propofol uygulandiginda sistemik arter basincinda saptanan azalma en fazla tedavi
gormeyen grupta olugmusgtur (112).

Genel anestezi uygulaniminda trakeal enitibasyon ve laringoskopiye verilen
sempatik yanit propofol ve opiocid kombinasyonu ile azaltlabilir (135). Fakat bu
kombinasyon, kardiyovaskiler depresyonu artirarak daha fazla hipotansiyona neden
olabilir Bu potansiasyon propofolle birlikte kullanilan opicidierin artris plazma
konsantrasyonu ile agciklanmaktadir. Bu esnada olugan bradikardinin opioidlerin kolinerjik
etkisinin eklenmesi ile gelisebilecedi ileri sUrilmektedir (70, 121, 135).

Propofol indtiksiyonunu takiben yaklagik 30-80 sn sliren apne goriilebilir (45, 145).

Tiopenton ve propofol arasinda apne godrilme orani istatistiksel olarak farklik
gostermemektedir (4). Opioid ile premedike edilmis hastalarda, propofol uygulanimindan
sonra dakika voliminde, ozellikle ilk 4 dk icinde anlamh disisler gézlenebilir,
Noninvaziv yontemlerle yapilan aragtirmalarda, propofol'in tidal volliim, ortalama
inspirasyon alim hizi ve fonksiyonel rezidlel kapasitede belirgin diglslere neden oldudu
saptanmigtir. Propofol solunum havasindaki CQO2 artigina verilen cevabi baskilar (135).
Laringeal reflexieri tiopenton'a gére daha glclli deprese eder; laringospazm, Oksurik,
higkirik, goriimez ve airvay iyi tolere edilir. Propofol'le indiiksiyondan sonraki 45, 90, ve
120. saniyeler icinde giivenli ve yumusak laringoskopi yapabilmek mimkindir (45, 97).
Propofol intrakranial basinct digtrir. Kafa ici patolojisi olmayan hastalarda,
serebral kan akiminda %26 ila %51 oraninda diiglise, serebral vaskiiler rezistansta %51
ila %55 oraninda artiga neden olur (40, 135) Ortalama arter basinci ve intrakranial
basingtaki bu belirgin dislsler, serebral perfiizyon basincinda da dismeye neden olur
(69). Genellikle serebral perflizyon basinci 70 mmHg'nin (izerinde seyrederken beyin
omurilik sivisi (BOS) basincinda ve ortalama arter basincinda dusis gdzienir (68, 135).

Propofol intrakranial basingta tiopenton'a benzer etkiye sahiptir, kan basincinda ise daha
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_ __féz[a bir dusiige neden olur. Bu yuzden tiopentan'a gbre serebral perflizyon basincinda
2ha az bir diizelme sadlayabilir (21). Propofol her ne kadar néroanestezi icin uygun bir
_:::éjan gibi gorinse de, kardiovaskuler bulgulan stabil olmayan hastalarda dikkatli
3 kﬁiiamlmas: oneriimektedir (135).
: Propofolle ilgili EEG calismalar: azdir. Propofol infuzyonundan sonra uyanikligm
5'_:':f§zyoiojik degerlendirimesinde diizensizlikler olustudu, alfa ritmindeki arts! takiben delta
- ve teta aktiviteleri gelistii gézienmistir. Anestezinin kesilmesinden sonraki 11,1 dk iginde
EEG bulgulan siratle uyaniklik durumuna dontsir. Propofol'in  post tibial ve median
: sinir somatosensorial uyariimis potansiyellerini degistirdigi, beyin sapi isitme uyanimig
potansiyelini ise etkilemedigi gbzlenmisgtir (135).

Yapilan ¢alismalar propofol'iin tiopenton benzeri antikonvtiizan etkisinin oldugunu
gostermektedir (91). Benzodiazepin, barbitirat, ve fenitoin gibi ilaglarin bagansiz kaldid

status epileptikus olgularinin tedavisinde kullaniiabilinecedi bildiriimistir (35).

invitro ofarak propofol, katekolamin salinimini azaltmasina ragmen, klinik
uygulamalarda cerrahi strese bir cevap olarak olusan ACTH, aldesteron, ve kortizol
salinimlanm ya bloke etmedigi ya da minimal diizeyde depresyon yaptigi bildiriimistir (50,
60, 89, 131, 134, 135, 139).

Propofol infuzyonunu takiben hastalarda koagulasyonda dlzensiziikler
saptanmasina ragmen, trombosit fonksiyonlan lzerine herhangi bir etkisinin olmadigi
bildiriimistir (60, 135). Plazma histamin konsantrasyonunda, kompleman C3 ve immin
globulin diizeylerinde anaflaktoid reaksiyonlara yol acacak bir degisikik yapmadidi
saptanmigtir (37, 135).

Hastalann bilinglerini kaybetmeleri i¢in gereken 55 sn'den daha uzun siirede
verilirse enjeksiyon yerinde adrniya neden olur. Genis ¢aph venlerin kullamimasi, aspirin,
opioidler ve lokal anestezikler gibi ajanlann enjeksiyon oéncesinde uygulanmasi agrn
gdrilme sikigini azaltir. Ayrnica sogutma ve %5 glukoz yerine intralipid solusyeniarinin
kullamimast da yararh olur (81, 82). Propofoliin IV uygulanimindan sonra flebit ve
tromboz gértiime sikhd %1 den daha dustktlr. Farkedilmeksizin intraarteryel veya

damar digina uygulanirsa herhangi bir komplikasyon gelismez (135).
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Gerek oftalmolojik girigsimierde, gerekse entiibasyonda kan basinglannin asgin
::: _ yi]kselmesi istenmeyen durumlarda tiopenton'a iyi bir segenektir (120). Propofol ile goz
ici basinct indiiksiyonda ve anestezi stresince kontrol edilebilir ve géz i¢i basmncini
tiopenton'a oranla daha fazla dlslrir (20). Bu nedenle Ozellikle perforan goz
yaralanmalarinda uygun bir indlksiyon ajani olarak kabul edilmektedir. Kas gevsetici
olarak vekironyum ile kombine edilmesi bu etkisine katkida bulunur (78).

Premedikasyonda kullanmian ajaniar, propofol'Un indlksiyon &zelliklerini gok az
etkilerler. (73, 135). Hastalann derlenme dénemlerinde bulanti ve kusmaya oldukca az
rastlanmir.(%0-7). Opioidler ile premedike edilen hastalarda bulanti kusmaya daha sik
rastlanir. Bu oOzellikleri nedeniyle bazi arastincilar propofol'iin antiemetik etkisinin
olabilecedini éne strmusierdir. Migreni olan veya bas agnsina egilimli hastalarda bag
agnsina neden olabilir. Propofol sadece anestezi induksiyonunun suratli yeriesmesini
sadlamakia kalmayp, indUksiyonun, yumusak ve eksitator bulgulardan uzak olmasini da
sadlar (135). Ayni zamanda g6z kapagi refleks kaybimin hipnoza neden olmayan ¢ok
disgtik konsantrasyonlarda bile olugmasint temin eder (161).

Etkisinin ¢abuk basglayip ¢abuk bitmesinden dolayr ayaktan takip edilen hastalarin
anestezisinde, kardiyoversiyon ve elekiro gok tedavilerinde total intravendz anestezi
(TiVA) igin propofol emiilsiyonu uygun bir ajandir (10, 11, 67, 71, 73, 94, 117, 135, 153,
157). Hizli uyanma ve sedasyonun uzamasi gibi tstlniiklerin yanisira, idame sirasinda
anestezi kontroliintiniin, doz ihtiyacinin her kiside farklliklar gostermesi nedeniyle glc
oimasi bir dezavantaj olusturmaktadir {113).

Propofol inflzyonunun, opioidlerie {fentanyl veya alfentanyl) kombine
edilebilmesine olanak sadlamast anestezinin idamesinde, derinligi ve hemodinamik
degisikliklerin kontrolinde iyi sonuglar vermigtir (59, 117). TiVA veya yo§un bakimda
sedasyon amaciyla devamh {V infliizyon seklinde verildidi olgularda birkmenin az oldugu
gbzlenmigtir. Anestezi indiksiyonunda propofol kullanilan kigilerde anesteziden aciima
verilen dozdan bagimsiz olarak hizlidir. Propofol yeni bir anestezik olmasina ragmen,
yapilan cok sayidaki aragtirmalar nedeniyle artik gintimtizde kiinik etkileri &nceden

tahmin edilebilen bir ajandir (73, 130).
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Kesin mekanizmasi bilinmemesine ragmen, olasilikla SSS'de gama amino biitirik
asit (GABA) norotransmisyonunun modllasyonu ile etki gosterir Tiopenton ve
propofol'lin beraber uygulandigi oigularda hipnotik yénden sinerjizm oldugu saptanmigtir
(107). Propofoliin cremophor formillasyonunun ndromiskiiler ajanlann  etkisini
degistirmesine karsilik, emtisiyon formtlasyonunun boyle bir etkisinin olmadid:
bildirilmistir (135). Propofol ile indiuksiyonda néromuskller bloker ajaniar verilmeksizin
kolayca entlibasyon ve ventilasyon saglanabilecegi ileri strdimustlir (162).

Propofol'in  akut intermittant porfiri yéntnden tarhsmah iki hastada kullanimindan
sonra, boyle olgularda glivenii bir $ekilde uygulanabilecedi bildirilmigtir. Kas biyopsisi ile
yapilan 6n calismalar, aile hikayesinde malign hipertermi anamnezi olan hastalarda
kullanilabilineceg@ini desteklemektedir (135).

Propanidid ve altesinin yan etkileri nedeniyle pratik uygulamadan kalkmasi,
metoheksitan ve etomidatin enjeksiyonunun ¢ok agrih olusu, tiopenton'un gocuklarda
halen tek induksiyon ajar olmasini saglamaktadir. Tiopenton'a (stuniiik sadlamasa da
hizli indUksiyon ve ayilma sadlamasi nedeniyle, propofol gerektiginde ¢ocuklar igin uygun
bir indilksiyon ajanidir. Premedikasyon yapiimis ¢cocuklar bile biiylklerden daha ¢ok doza
gereksinim gdstermekte, 2,5 mg/kg ik doz bazen yetersiz kaimaktadir (5, 85, 115).
Erigkinlere gore kardiyovaskiler etkiler daha azdir ve devamh infUzyon anestezisi icin de
uygun bir ajandir {(106).

Propofol invitro olarak uterus kas lizerine relaksan etkiye sahip olmasina ragmen,
klinik uygutamalarda uterus kontraktilitesi veya operasyon sirasindaki kan kayiplan
Uzerine etkisi yoktur (54). Propofol verilen annelerde uyanma kalitesi tiopenton'a gore
oldukgca Ustlnlik gdsterir. Propofolin plasental gecisi siratlidir, ayrica anne
sutlifcolostruma gecmektedir. Propofol uygulanan annelerin bebeklerinde spontan
solunuma baslama daha yavas ve APGAR skorlar daha duslik olmasina ragmen, 20 dk
ile 24 saat arasindaki siirecte tiopenton ile karsilastinidifinda higbir fark yoktur.
Propofol, tiopenton gibi fétoplasental sirkitlasyonda olumsuz bir degisiklik yapmaz (28,

32, 54),



-21-

TIOPENTON

Pentobarbiton'un sulfur analogudur 2. karbondaki oksijen sulfur ile yer degistirmis

olup besinci karbonda etil ve metilbUtil zincirleri vardir (77, 111}

CH CH CH s HC C——N

Dider IV barbitiiratlar gibi tiopenton, suda cabuk ¢ézunir, ancak solisyonunun
stabilitesi yirmidort saat devam edebilir (77, 111). Tiopenton'un sodyum tuzu soluk sarn
renkte toz olup, pH't 10.5 dir. Hazirlanan %5'lik soilisyon, [V uygulariminda enjeksiyon
yerinde agn ve tromboflebit yapma ediliminde clup, uygulamada yanliglkla intraarteryel
veya ekstravendz verilirse daha fazla doku hasar yapabiimektedir. intraarteryel veriimesi
durumunda tiopenton kristalleri arteriyolieri ve kapillerleri bloke ederek belirgin
vazospazma neden olarak, genis doku nekrozuna yol agmaktadir. Ekstravaskuler verilen
dusuk volumlerde ise doku hasan yapmayabilir (45, 111).

intravendz uygulanan tiopenton, %70 oraninda proteine badlanarak inaktive
edilmektedir ve bir kol-beyin sirkulasyonu zamaninda hizla hipnoz olusturmaktadir Kan

beyin bariyerini agsma orant da ¢ok ytksek olarak saptanmistir (45, 111).

BarbitUratlanin SSS'ne GABA'mIn artmasi yoluyla etki ettikleri sanilmaktadir (107)

Basit bir uyku dozunu (4mg/kg) takiben 30 sn icinde beyindeki konsantrasyonu artar ve

sonra yavas yavag dugmeye baslar Tek bir doz sonrasi derenme, ilacin hizli

redistiirbisyonu ile birkagc dakika iginde olusur. Redisturbisyon genel olarak karaciger,
bdbrek gibi damardan zengin organlara olur (45, 111).

Tiopenton'un analjezik etkisi olmadigr gibi agn esidinin dusmesine neden

oimasindan dolayl bu fenomen tipta antaliezi veya hiperaljezi olarak tanimlanmaktadir

(74,77, 111).




—-22-

Anestezi esnasinda kullantdan doz ile derlenme sirasindaki spesifik plazma

konsantrasyonian arasinda yakin bir iligki vardir Indtiksiyonun yiksek dozia yapildidi
| kisilerde derlenmede de yiiksek plazma konsantrasyonlarinin olugtugu saptanmishr
(11).

Kardiyovaskuler etkileri doza ve verilis hizina baghdr (111). Tiopenton
kontraktiliteyi ve kardiyak out-put'u azaltir, myokard depresyonu yapar (1, 77, 111, 128,
163, 165). Ortalama sistemik arteryel basingda dustse ve KAH'inda ise artiga neden olur |
(26, 77, 111, 118, 157, 165) Entibasyon sonrasi sistofik, diastolik ve ortalama arter

basinglan normal dederlerine dénerler (116, 160). Myokardda oksijen ihtiyacini ve

koroner kan akimini artinr, vendz tonusu azaltarak myokardiyal preload'u azaitr (111).
Sistemik vaskuler rezistansin indliksiyonda etkilenmedigi, ancak entlibasyondan sonra
baslangic degerlerine gbre daha yiksek oldugu gozlenmistir (160). Tiopenon'un

indiiksiyon sirasinda olsan plazma noradrenalin artisini engelledidi bildiriimektedir (72,

92). Onceden saptanmis kalp hastahdi olanlarda, sok ve komadaki hastalarda, uzun
donem kardiyovaskiiler ila¢ tedavisi uygulanan hastalarda bu etkileri 6zellikie belirgin
hale gelmektedir. Bu nedenle bu gruptaki hastalarda, indiksiyon sirasinda ilacin yavas
hizla veriimesi énerilmektedir (111).

Ortalama arter basincinda gecici duslis yaratarak hepatik ve renal kan akimini
azaltmaktadir, ancak bu organlar Gzerine herhangi bir yan etkisi yoktur {111).

Tiopenton ile indiiksiyon genellikle yumusak olmasina ragmen bazen 6ksurik, ve
laringospazma neden olabilir (111) Solunum merkezi {izerine glcli depresan etkisi
vardir ve bu etkisini solunum merkezinin karbon diokside duyarldini azaltarak
gergeklesgtirmektedir. Kemoreseptédrleri uyararak gerceklestirdigi solunum stimllasyonu
ise ylksek dozlarda uygulamimiyla inhibe olur (77). Ayrica tiopenton hipoksiye yanit:
azaltmaktadir {(111).

Tiopenton plasentadan hizla ge¢mesine ragmen C/S anestezisinde glivenle
kultaniimaktadir. Anne kaninda hizh redustirblsyon nedeniyle konsantrasyon hizla

dlgmektedir. (14, 46, 54, 56, 58, 74, 111). Zararh ve istenmeyen reaksiyonian, 1/20000
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l_dll;la, immiin sistemi etkileyerek olusturmaktadir, érnegdin akut porfiryali hastalarda
.ngmml ani Sllimlere yol acabilmektedir (45, 111).
| Anesteziden agiima, huzh rediistirblisyon ile olusur. Metabolize oldugu ana organ
karacigerdir. Verilen dozun %15 bir saatte yikiir. Sonug¢ta hidroksitiopenton ve
g;rboksiiik asit olmak Uzere iki ana oksidatif metaboliti olugur, ki bunlar cok digik
_: ﬁi.p.'notik etkiye sahiptirter. Bununla birlikte ylksek doz uygulanimi ve uzamis anestezi
.____:ﬁ'é.ﬁyodlannda destilfiirasyon reaksiyonu ile olugan pentobarbiton hipnotik etkiye sahiptir
(45, 111).
- Tiopenton plazmada albumine baglanir. Albumin dizeyinin distligl renal veya
karacier hastaliklarinda ve non steroid antiinflamatuar (NSAI) ilaclar gibi albumine
f_ : yUksek oranda baglanan ila¢ alan hastalarda ilacin serbest kalan etkili formu artar (111).
- Tiopenton @bz i¢i basmcini digirtr, ki bu &zellijinden dolayr perforan géz
yaralanmalari gibi gz i¢i basincinin azaltimas) gereken durumlarda tercih nedenidir (78,
120, 148),
Bazi arastirmacilar, tiopenton uyguiladiklan hastalarda kan glukoz dizeyinin
artigini, bu nedenle diabete yatkinligi olanlarda, sokta, travmah, uzun sireli abdominal
girisimierde kan sekerinin stirekli izienmesi gerektigi sonucuna varmislardir {42).

Tiopenton'un karotis kemoreseptorieri Uzerine uyarnci etkisi oldugu bildirilmigtir.
Aynm caligmada tiopenton alan hastalarda hiperventilasyon olugtugu, bu durumun
obstetrik anestezide istenmeyen bir etki oldugu vurgulanmigtir (118).

Anestezi diginda antikonvilzan olarak da kullanian tiopenton'un adrenokortikal
steroidogenesisi inhibe etmedigi bildirilmigtir (45, 50, 60, 77, 91, 111).

ETOMIDAT.

Dier IV anestezik ajanlara benzemeyen, karboksillenmis imidazol tirevi bir
hipnotik ajan olup, analjezik etkisinin olmadig: bildirilmistir (8, 45, 62, 111, 151).
Etomidatin sadece dekstro izomerinin anestezi sagladigr saptanmistir (111). Suda
¢dzundugiunde pH"' 3 diizeyindedir ve akdz sollisyonu stabil degildir. Propilen glikol
icindeki %0.2'lik cozeltisinin oda 1sisinda 2 yil stabil kaldid1 ve bu soliisyonun pH'inin ise

8.1 oldugu saptanmigtir (45, 111).




R (+) ethyl-1-1 {(d-methvlbenzvl) imidazole-H-carboxvlate

Etomidatin 0.3 mg/kg'ik dozu insanlarda bir kol-beyin sirkliiasyon zamaninda hizla
uyku saglar ve tiopenton'dan daha potenttir (38, 45, 49, 62, 111, 151). Histamin salinimi
| yapmadidi, ayrnca [V uygulanimindan sonra %70'%e yakininin albumine baglandidi, diger
kisminin plazma ve karacier esterazlan tarafindan hizia inaktif, karboksilik asit
bir bélimu idrarla, az bir kismi safra ile %2 lik bir kismi ise dedismeden idrarla atilir (45)
Bu bilgiler 1s1§inda karaciger ve bobrek hasan olan hastalarda dikkatli kuliantimasi
gerekmektedir (111). Etomidat kiirensinin yasla birlikte azaldidi, dolayisiyla yagh
hastalarda dikkatli kulianiimasi énerilmektedir (6).

Etomidat serebral metabolizmada, serebral kan akiminda, ve intrakranial basingta

azalmaya neden olmaktadir (9, 45, 49, 98, 99, 111) Etomidat ile olusan EEG degisimleri
barbituratlarnin neden oldugu degdisimlerle benzerdir ve epileptiform istemsiz hareketlerin
olduguna dair bir kanit da yokiur, tersine antikonvulzan etkisi nedeniyle durdurulamayan
status epilepticus vakalanni sonlandirmada kullaniimaktadir (111). Dider taraftan ilacin iV
kullarimi sirasinda myokionik kastimalara rastlanabilir {7, 38, 45, 48, 49, 62, 114, 145,
150, 151). Myokloni gelistiginde bazen diazepam ile tedaviye gereksinim duyulabilir (62,
145),

Hayvanlarda téropatik ve latal doz oranlanna bakildidinda etomidat'in barbitliratiara
gdre daha fazla téropatik indekse sahip oldudu bildirilmigtir (111).

Etomidat IV anestezik ilaclarin arasinda kardiyovaskilier sistemi en az etkileyen

agjandir (6, 48, 111, 114, 128, 145, 165). Genellikie kardiyovaskliler depresyon
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- gozlenmez, kalp hizi, arter basinci ve periferik direngte hafif bir diigiis yaratabilirse de
':ilﬁéenelde bu diigls ylzeyeldir (46, 62, 80, 114, 123, 145, 150, 151, 165). Etomidat, bu
f:'parametreler'de dlustige neden olsada, bu disis diger ajanlann olugturdugu dusgusgden
; .daha kdclk oranlardadir (45, 62, 111).

' Bir grup arastirmaci, ilacin iginde bulundudu propilen glikolun sarkoplazmik
retikulumun fonksiyonunu azalthdimt , etomidat'in ise hafif (+) inotropik etkisi nedeniyle
: olusturdudu bu iki yonli: etkiden dolay baz olgularda (-) inotropik etki olugturabilecegini
. savunmaktadir (123). Etomidat, kardiyovaskiiler etkisi minimal diizeyde olan
| vekuronyum gibi noromiskuler bloker ajanlar ile birlikte kullaniidiinda bradikardi
olusturmaktadrr. Olugan bradikardi, fentanil gibi vagotonik bir ilag ile kombine edildiginde
daha da belirgin hale gegmektedir (111). Erigkinde aritmi yapici etkisi azdir, ancak
cocuklarda bu olasilik daha yiksektir (45).

Solunum hizinda ve tidal vollimde doza badimh azalmaya neden olabildigi gibi
gecici apneler de gdzlenebilir (45, 111). Bazen CO02 retansiyonuna da neden olabilecegi
bildiriimektedir (62). Etomidat'in sayilan bu olumsuz etkileri barbltiiratianin olusturduklan
olumsuz etkilerden belirgin olarak daha az olup kabul edilebilir diizeylerdedir (49, 111).
Bu nedenie etomidatin solunum sisteminde stabiliteyi korudugu kabul edilmektedir (8,
48, 62, 114, 150, 151).

Anesteziden acima etomidatin  SSS de hizh bir dusts gostermesi ve
redistiirbisyonu ile yakindan ilgilidir. Bu dzelliginden dolay! tek doz kullanildiginda hasta
20 dk sonra ayaga kalkabilir (45, 111).

Glinumuzde etomidat'in adrenokortikal stipresyon yaptigt bilinmektedir (8, 30, 45,
50, 52, 62, 88, 110, 111, 134) Bu nedenle yogun bakim Unitelerindeki hastalarda uzun
sureli kullaniimamasi &nerilmekiedir. Zira yogun bakim (nitelerindeki oOzellikle kritik
hastalarda infuzyon gekiinde kullaniimasindan sonra {i¢ katina varan mortalite artiglarinin
saptandigint bildirir aragtirmalar mevcuttur (52, 62, 110, 111) Etomidat tek bir doz
sonrasinda bile adrenokortikal stipresyon yapabilir (62, 138).

Etomidatin en dnemli yan etkilerinden biri, dzellikie kiicik venlere verildiginde

enjeksiyon yerinde agn olusturmasidir (38, 45, 48, 49, 110, 111, 114, 145, 164). Ancak
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enjeksiyon dncesi IV bir narkotik veriimesinin, iritasyon yapmayan formunun
kullaniimasinin ,genis bir ven secilmesinin, kuglk dozlarda uygulanmasinin bu yan etkiyi
azaltabilicegi bildiriimektedir (49, 82, 150, 151, 164).

Bazi arastirmalarda ise etomidat'in néromtiskiler blok olusma zamanini kisaithigi ve
karotis kemoresptorieri Gzerine uyaric! etkili oldugu gosterilmigtir (53, 118). Etomidatin
pseudokolinesteraz'i inhibe ettigi, bu enzim dlizeyinin dusuk oldugu hastalarda suksinil
kolinin etkisini uzathid, nondepolarizan kas gevseticilerin etkisini potansiyelize ettigi
bildiriimektedir. Etomidat'in porfiryal hastalarda kullaniminin sakincal olmadigini bildiren
yayinlar bulunmaktadir (45, 150).

Sezaryende tiopenton ile karsilagtrmalt yapilan bir calismada, indilksiyonda
etomidat kullanilan anne ve bebekte daha iyi biyokimyasal sonuglar elde edildigi gibi,
yenidoganlarn klinik gériiniimlerinin de daha iyi oldudu saptanmigtir. Spontan solunumé
gegme zamani, etomidat verilen annelerin bebeklerinde daha kisa olarak bulunmustur.
Bu ¢alisma sonunda, etomidat'in fétal distres nedeniyle klinik olarak hasta olan fétusun
biyokimyasal degerterinin diizelmesine yardimci olabilecedi ve bu gruptaki infantlann
gevre gartlarina daha iyi uyum saglayabileceg§i sonucuna varmigtardir (38). Etomidat'in
APGAR skorlan Uzerine olumlu etkisinin bulunduguna inanimaktadir (48). Ayrica
yenidoganda plazma kortizol konsantrasyonlarini disirdiigii, ancak bu etkisinin gegici
oldugdu bildirilmistir (30, 122).

Etomidat'n, adrenokortikal stipresyon yapmasi, myokloni olusturmasi, ve
enjeksiyon yerinde agnya neden olmasi gibi olumsuz yan etkileri bulunsa da dider iV
ajaniar ile kargilastnidiginda oldukga guvenli bir anestezik olduguna inaniimaktadir (48,

150, 151).




YONTEM VE GERECLER

Arastirmamizi Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi, Anesteziyoloji ve

Reanimasyon Anabilim Dali'nda C/S girisimi gegirecek ASA | ve Il. gruplarda yer alan,
18-40 yaslan arasinda, gebelik stiresi 33-42 haftalik olan 60 kadin hasta Uzerinde
strdirduk.

Calismaya aldidimiz 60 oiguyu 20'ser Kisilik U¢ gruba ayirdik. 1.grup:Propofol
2 grup:Tiopenton 3 Etomidat grubu olarak belirlendi.

Propofol grubunda yer alan olgularin en kigiigu 21, en bilyldi 37 yasinda olup,
. yas ortalamasi 28,95 ; agirhklan en az 55 kg, en ¢ok 86 kg, ortalama 71,85 kg idi. Bu
grubun en digik gebelik sliresi 35 en uzun slre ise 41 hafta olup ortalama 38,77 hafta
idi.

Tiopenton grubunda yer alan olgularin en kigligii 18, en blyiga 40 yasinda olup,
yas ortalamasi 28.20 idi. Agirhklan en az 51 kg, en ¢ok 94.5 kg olup, ortatama 71,15 kg
idi. Bu grubun en kisa gebelik sUresi 33 hafta, en uzunu 42 hafta olup ortalama 38.42
hafta idi.

Etomidat grubunda ise olgularin en kigugl 24 en buyuglu 39 yaginda olup, yas
ortalamalan 29,85; agiriklan ise en az 51 kg, en ¢ok 104 kg olup ortalamalan 71.15 kg
idi. Bu grubun en kisa gebelik siiresi 34, en uzunu ise 42 hafta olup, ortalama gebelik
suresi 38,95 hafta olarak bulundu.

Tablo -l ve IV de olgularimizin yas, adirlik, gebelik siresi, anestezi slresi ve Kiinik
Ozellikleri verilmigtir.

Hastalann gebelikleri slresince demir ve vitamin preparatian diginda hicbir ilag
kulanmamis olmalarina dikkat edildi.

Fotal distresi olan olgular ¢alisma kapsamina alinmadigi gibi, olgulann hig¢birinde
renal, hepatik, kardiyo-respiratuar ve hematolojik bozukluk cimamasina dzen gosterildi.
Hastalarimizin higbirinin allerji 6ykiist yoktu. Hastalara yapilacak caligma ile ilgili bilgi
verildi, izinleri alind! ve hicbiri premedike ediimedi.

Cerrahi islem icin masaya alinan tim hastatara el sirtindan veya énkoldan blyiik

bir ven i¢ine intravendz kanil konarak damar yolu agilip %5 dekstroz sollisyonu
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nfuzyonuna baslandi. Calismaya alinan tlim olgulann indiiksiyon dncesi sistemik arter
pasinclan (SAB), kalp atim hizian (KAH), kaydedildi. indiiksiyondan &nce tiim olgulara
- 9,100 oksijen solutularak preoksijenizasyon yapiid,

: Ttim gruplarda hamilelik kilosu temel alinarak doz hesaplamasi yapildi. Anestezinin
~ baslangic zaman kaydedilerek, 1. gruba 2.5 mg/kg propofol, 2. gruba 5 mg/kg tiopenton,
3.gruba ise 0.3 mg/kg etomidat IV verilerek indiiksiyona basgland:. Ug induiksiyon ajan: da
80 sn. icinde bolus tarzinda enjekte ediidi. indiiksiyonu takiben tiim olgulara 0.1 mg/kg
vekuronyum verilmesinden sonra, 90 sn beklenerek hastalar entiibe edildi ve hemen
~ cerrahi islem baslatidi. Uterus insizyonuna kadar hastalara %33 oksijen ile birlikte %67
azot protoksit uyguland: Uterus insizyonundan umblikal kordonun klampe ediimesine
kadar geg¢en surede %100 oksijen ile kontrollli ventilasyon uygulandi. Daha sonra
oksijen ile birlikte %0.5 halotan ve azot protoksit tekrar devreye sokuldu. Indiksiyon
esnasinda hastalara enjeksiyon vyerinde adn duyup duymadiklan sorulup yanitlar
kaydedildi. Ayrica tim indlksiyon slresince istemsiz hareketler, allerjik reaksiyonlar,
dkstrik, hickirk, laringospazm olup olmadigi gozlendi. Kirpik refleksi kayip zamani not
edildi. Indiiksiyon baslangi¢ zamani baz alinarak 1. 3. 5. 7. ve 10. dakikalardaki SAB ve
KAH'lar kaydedildi.

Tum olgulara yan kapall sistemle kontrolli ventilasyon uygulandi ve anestezi
idamesinde gerektikge 0.01 mg/kg vekironyum verildi. Operasyon siiresince hastalarnn
higbirine opioid uygulanmadi. Bebek cikimindan sonra 0.8 mg ergometrin IV bolus, 30 IU
oksitosin inflizyon seklinde uyguiandi.

Bebekler dojumdan hemen sonra aspire edilerek, siyanotik dodantar maske ile
veya entlibe edilerek %100 oksijen ile ventile edildi. Bebeklerin 1. ve 5. dakika APGAR
skorlar ¢aligmadan haberi olmayan bir pediatrist tarafindan degerlendirildi.

Operasyon bitiminde anestezik gaziar kesilerek hastalar %100 oksijen ile ventile
edildi. Yeterli spontan solunumu olmayan hastalar neostigmin (total 1 mg) ve atropin
{total 0.5 mg ) ile dekirarize edildi. Tium hastalar en az 5 dakika oksijenize edilip,

spontan solunumu ve kas tonusu yeterli hale geldikten sonra ekstilbe edildiler Hastalar
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ayiima odasinda yanm saat slresince gdézlem altinda tutularak, bulanti-kusma olup
cmadid1 kaydedildi.

 KULLANILAN ILACLAR

1:.'propofol ( Diprivan 200mg 20cc lik ampulde, ICI, Imperial Chemical Industries, DIF,
Dogu llag Fabrikasi Sigli - Istanbul )

é-Sodium thiopentone BP (Pentothal sodium, 1 gr Ik ampulde, Abbott Labaratuariar,
Fako llaglan AS. Levent - Istanbul )

é-Etomidat (Hypnomidate 20 mg, 10 ml lik ampulde Janssen Pharmaceutica Aragtirma
- Laboratuvarlan, Do§u llag Fabrikasi A.S. Sigli - istanbul)

4-Vecronium Bromide ( Norcuron, 2mg/ml, 5cc lik flakon, Organon Teknika A.S. Salt

' Fabrikast - istanbul)

statistiksel degerlendirmelerde student () testi kullamidi. P = 0.05 olarak kabul

- edildi
Ortalama arter basingc: :

(sistolik - diastolik)

OAB=diastolik +

formuldi ile hesaplanmistir, ‘ |
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TABLO: Il : PROPOFOL GRUBU OLGULARA AiT OZELLIKLER

Sira No Yag Agirhk Gebelik anestezi CIS endikasyonu

{(Kg) siiresi (hafta) siiresi {dakika)

1 25 63 37 60 miikerrer C/S

2 27 80 385 50 Bas pelvis uygunsuziugu

3 23 75 39 40 miikerrer C/S

4 29 80 35 50 miikerrer C/S

5 30 63 36 60 myom + EMR + makat gelis
6 30 70 40 55 alin gelisi + miikerrer C/S

7 31 75 39 30 miikerrer C/S

8 25 76 40 40 milkerrer C/S

9 33 60 38 25 _ yiiksek riskli gebelik

10 30 78 37 76 myomektemi sonrasi gebelik
11 30 75 40 30 miikerrer C/S

12 21 75 41 45 erken membran rliptirl (EMR
13 24 55 39 48 - miikerrer C/S

14 25 68 39 55 milkerrer C/S

15 30 80 38 40 miikerrer C/S

16 37 68 39 80 milkerrer C/S

17 36 80 41 57 siirmatirasyon

18 35 65 39 71 miikerrer C/S

18 28 65 40 40 miikerrer C/S

20 30 - 86 40 85 siirmatiirasyon
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TABLO: lll: TIOPENTON GRUBU OLGULARA AiT OZELLIKLER

Sirano yas agirhk gebelik anestezi C/S endikasyonu
{kg)  silresi (hafta) siiresi (dakika)
1 30 59 42 24 bas pelvis uygunsuziugu
2 33 82.5 38 50 miikerrer C/S
3 30 84 38 80 miikerrer C/S
4 34 82 39 55 yiiksek riskli gebelik
5 30 59 39 70 miikerrer C/S
6 22 67 36 47 yiiksek riskli gebelik
7 18 67 40 45 siirmatiirasyon
8 28 60 39 80 yiiksek riskli gebelik
9 28 73 38 a0 makat gelis
10 37 80 39 43 miikerrer C/S
11 2% 78 36 40 yiiksek riskli gebelik E?;
12 19 51 38 30 makat gelis
13 33 85 39.5 40 miikerrer C/S
14 40 945 37 40 yiiksek riskli gebelik
15 29 64 40 35 oksipit posterior gelis
16 27 71 39 50 makat gelis
17 18 61 33 40 ~ prematiire eylem
18 27 70 40 40 makat gelis
19 26 70 39 41 yiiksek riskli gebelik
20 29 65 39 25 yiiksek riskli gebelik
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TABLO: IV: ETOMIDAT GRUBU OLGULARA AIT OZELIKLER

Sirano yas Agirhk gebelik anestezi C/S endikasyonu
ikg) siresi (hafta) siiresi (dakika)

1 39 76 39 72 yiiksek riskli gebelik

2 32 85 42 70 yiiksek riskli gebelik

3 a3 80 37 50 miikerrer C/S

4 38 71 39 90 yiiksek riskli gebelik

5 29 71 38 50 miikerrer C/S

8 27 63 41 40 siirmatirasyon

7 35 76 38 63 mikerrer C/S

8 28 71.5 34 45 prematiir eylem

9 32 80 40 60 miikerrer C/S

10 26 85 40 45 makat gelis

" 27 a1 38 55 mikerrer C/S

12 31 73 39 85 plasenta previa

13 31 104 40 45 slirmatiirasyon

14 25 70 38 90 yiiksek riskli gebelik

15 24 70 38 50 bas pelvis uygunsuzlugu

16 25 63 41 65 yiiksek riskli gebelik

17 28 51 39 50 makat gelis

18 28 73 39 35 ytiksek riskli gebelik

18 27 68 39 65 mikerrer C/S

20 27 70 38 40 mikerrer C/S




BULGULAR
Propofol (grup 1), tiopenton (grup 2 ), ve etomidat (grup 3) gruplan arasinda yas
adilk gebelik ve anestezi siireleri agisindan istatiksel ydnden anlamh bir farkiiik

yokiu.(P.> 0.05) Olgulann yas ve agirlik ortalamalan tablo V 'de gérilmektedir.

TABLO V: Ll ve lll. gruptaki olgulann yas ve adirlik ortalamalan.

Gruplar Yas Agirhk (Kg.)
Propofol 2895+ 4.31 71.85 +15.52
Tiopenton 2820+5.85 71.15 £15.73
Etomidat 2965+4.23 74 57 £15.39

indiiksiyon Dozlan: Indiiksiyon ajani olarak 1.grupta kullandan propofoliin
ortalama indiiksiyon dozu 180,70 + 20,63 mg, tiopenton'un 357,50 + 57.66mg,
etomidat'in ise 21,27 £ 3.18 mg idi. Gruplar icinde en fazla tiopenton grubu ek doza
gereksinim gosterdi. (1.gurup:23.75mg 2.gurup: 62.85 mg. Etomidat grubunda ek doza
gereksinim duyuimamistir. )

Kullamian Ajanlarin istenmeyen Etkileri: Agn insidanst incelendiginde, agnmn

etomidat gurubunda daha yiliksek oranda olustudu saptandi(P<0.05). Gruplann

hichirinde allerjik dékiintli ve larinks spazmi gézlenmedi. Fasik(lasyon ve istemsiz
hareketler en ¢ok etomidat grubunda (P<0.05), oksiirtik ise en ¢ok tiopenton grubunda
(P<0.05) izlendi. Propofol ve tiopenton grubunda kisa sireli apneye rastlanirken

etomidat grubunda hic gdriiimemistir. (Tabio V1)
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TABLO VI: Anestezi indiksiyonu sonucu enjeksiyon yerinde apne, &ksiinik,

fasikiilasyon ve istemsiz kas hareketleri, enjeksiyon yerinde agri goriilme insidansi

(%)
. Fasikiilasyon ve istemsiz

Gruplar Apne Oksurik* kas hareketleri* Agn*
Propofol 3 (%15) 3 (%15) 0 (%0) 7 (%35)
Tiopenton 2 (%10) 11 (%55) 1 (%5) 0 (%0)
Etomidat 0 (%0) 3 (%15) 6 (%30) 10 (%50)
*p<0.05

Olgulardan belirli zaman araliklarinda alinan kardiyovaskiler éi¢limier tablo Vi,
Vil ve iX da ve grafik I, i, Ill ve I\V'de gbriilmektedir,

indiiksiyon Sonrasi Kardiovaskiiler Parametrelerdeki Degisiklikler:

a-1.dakika: Indiiksiyon ajam uygulanmindan sonraki 1. dakikada sistolik arter
basing degerleri preoperatif dederiere gére propofol gurubunda antamli olarak
diigerken(P<0.01), tiopenton ve etomidat grubundaki diistisler istatistiksel olarak anlamh
bulunmadi(P>0.05). Propofol grubunda diastolik ve ortalama arter basing degerlerinde
anlamh olarak diglis gbzlenmesine ragmen (P<0.05), tiopenton grubundaki disgls ile
etomidat grubundaki yilkseimeler antamii degildi (P>0.05). Kalp atim hizi (KAH) her G¢
gurupta da anlamh olarak ytiksek bulundu (P<0.05).

b-3.dakika: Sistolik, diastolik ve ortalama arter basing degerleri preop. degerlere
gore propofol grubunda hala disi{ik seyrederken, tiopenton ve etomidat grubunda
anlamh ylkselmeler saptandi(P<0.05). KAH ise her li¢ grupta da anlamh olarak yiiksek
bulundu (P<0.05).

c-5. dakika: Sistolik, diastolik ve ortalama arter basing degerleri propofol grubunda
hala diigik seyretmesine ragmen, preop. dederlere dogru hafif bir yiikselme géziendi.
Tiopenton ve etomidat gruplarinda ise ayni ddnemde bu dederter preop. degerleri asmis

olarak bulundu (tiopenton P<0.05, etomidat P<0.01 ). KAH, propofol ve tiopenton
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gruplannda dugerken etomidat grubunda ise yiksek kalmaya devam etti ve bulgular
istatistiksel olarak anlamh degildi (P>0.05).

d-7.dakika: Propofol grubunda sistolik, diastolik ve OAB'Indaki dtsiiklik devam
ederken, tiopenton ve etomidat gruplarinda ise peop. degerlere gore bu parametrelerde
yiikselme izlendi. Propofol ve tiopenton gruplarinda KAH anlamii olarak azalirken
(P<0.05), etomidat grubunda ytiksek kalmaya devam etti (P>0.05).

e-10.dakika: Sistolik, diastolik ve OAB. dederleri propofol grubunda halen diigtk
seyrederken, tiopenton grubunda anlamii olmayan disme iziendi (P>0.05), etomidat
grubunda ise ytiksek kalmaya devam etti.(P>0.05). KAH; propofol ve tiopenton grubunda
7.dakikadaki degerlere benzerlik gostermesine kargin, etomidat grubunda anlamli
olmayan digme saptandi. (P>0.05)

Kirpik Refleksi Kaybi: Etomidat grubunda gozlenen kirpik refleksinin kaybi icin
gecen sirede gozlenen uzama, istatistiksel olarak aniamlt bulundu.(P<0.05). Her Ug¢
gruba ait degerler su sekildedir; 1grupta (propofol) 5785 + 601 sn, 2grupta
(tiopenton) 563,50 £ 6.30 sn, 3.grupta (etomidat) ise 60 £ 6.07 sn.

Bebek Cikim Zamani: Propofol grubunda, tiopenton ve etomidat gruplarina gére
istatistiksel olarak, bebek ¢ikim zaman daha uzundu (P<0.05). 1.grup (propofol). 6.65
1+2.34 dk., 2.grup (tiopenton): 4.50 £ 1.35, 3.grup (etomidat) : 4.70 £1.83 dakikadir.

Propofol, tiopenton ve etomidat grublannda dogan bebeklerin 1. ve 5
dakikalardaki Apgar skorlan tablo X ve grafik 5 ve 6'da gdriiimektedir.

TABLO X: |, Il ve lll. gruplarda yenidoganiann 1. ve 5. dakikalarda saptanan APGAR

skorian

Ajan 1. Dakika 5.Dakika
Propofol 68254 9.40 £ 0.82
Tiopenton 7.45 £1.39 92510863
Etomidat 815+130 9.75 £ 0.55




TABLO: VIl: L. Grup olgularda sistolik, diastolik, ortalama kan basinct ve kalp atim hizi
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degerleri
Propofol sistolik kan diastolik kan ortalama arter  kalp atim hizi
basinci (mmHg) basinci (mmHg) basinci (mmHg) atim / dakika
preoperatif defer 1282011581 83.05%1265 97.89 £ 13.50 98.05 + 16.78
1. dakika 109.20 +18.58* 7060+ 16.37* 8343+1637™ 104.75% 15.14"
preoperatif defjer 128.20+ 1581 83.05+ 1265 97.80+ 13.50 9805+ 16.78
3. dakika 118.25 £21.84* 70.35+ 18.03 9228 + 18.74 110.55 + 20.84*
preoperatif dejer 128.20+ 1581 83.05% 1265 97 89+ 13 50 9805+ 16.78
5. dakika 118.25 £ 20.01* 78.75 % 16.61 9188 £17.11* 97204 18.95
preoperatif defjer 128.20 £ 1581 83.05+ 1265 97.89% 1350 8805+ 16.78
7. dakika 118.60 +19.53* 80.00 £ 2008 93.16 £ 19.29 86980 &+ 17.41*
preoperatif deger 12820+ 15.81 83.05+ 1265 97.89 £13.50 98.05 £ 16.78
10. dakika 117.55 £14.72* 80.30 £ 10.64 92.68 £11 20 87.60 £ 13.80"
* P<0.05

*P<0.01




TABLO:VIIl: Il.Grup olgularda sistolik, diastolik, ortalama arter basinci ve kalp atim hizi
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dederieri
Tiopenton sistolik kan diastolik kan ortalama arter  kalp atim hizi
basinci {mmHg) basinci {mmHg) basmci (mmHg) atm fdakika
preoperatif defler 129.00 £ 1552 8500 11.00 2963 £ 1159 104.85 1. 14.72
1. dakika 123.50+ 20.84 83.00 £ 15.25 86.46 + 16,52 116.23 + 186.36™
preoperatif defer 129.00 £ 1552 85.00+11.00 9963 + 11.59 104.85£14.72
3. dakika 14100 £ 1889™ 9225+ 11.05* 10845+ 1238+ 11555+1810"
preoperatif defer 129.00 £ 1552 85.00% 11.00 9963 + 11.59 104.85 + 14.72
5. dakika 137754+ 1824* 9375+ 1384 108.38 £ 1464 10420+18.20
preoperatif defer 129.00+ 1552 8500111.00 99.63 £ 11.59 104.85 £14.72
7. dakika 133.256+20.01 85251%17.73 101.20 £ 17.70 9513 % 15.33*
preoperatif defer 129.00+15.52 8500+ 11.00 99,63 £ 11.59 104.85 £ 14.72
10. dakika 123.50£19.27 8025+ 14.37 9462 £ 1530 93.00 £ 15.77*
*P<0.05

**p<0.01




TABLO: IX: . grup olgularda sistolik, diastolik, ortalama arter basinci ve kalp atim hizi
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degerleri

Etomidat sistolik kan diastolik kan ortalama arter  kalp abm hiza
basinci (mmHg) basinci (mmHg) basmci (mmHg) atim /dakika

preoperatif defer 129.25 +18.79 81,85+ 1143 97.51+13.71 39.50 + 14 31

1. dakika 12785 +1854 829511430 97.88 + 14 .57 100.30 + 17.84*

preoperatif defer 129.25+1879 819511143 97.51+13.71 89.50 £ 14.31

3. dakika 149.75 £ 14.37** 102.05 £ 11.60~ 118.41 £ 11.97* 101.50% 17.97*

preoperatif defer 129.25+ 1879 819511143 97.51+13.71 89.50 + 14.31

5. dakika 14895 £ 22,06 9825+ 13.50~ 1151211495 Q0.25+17.22

preoperatif dejer 12925+ 1879 819511143 97.51 £13.71 89.50 +14.31

7. dakika 14010 £16.98* 8985+ 1419 10656+ 1417 86.00%14.29

preoperatif dejer 12925+ 1879 8195+ 1143 97.51 £13.71 89.50 + 14.31

10. dakika 13450+ 1781 877511361 10286 £ 1482 83.55+17.16

*P<0.05

*P<0.01




Propofol Grubu Yenidoganlarin Degerlendirilmesi: Propofol grubunda 20
bebekien 11 (%55) hafif, 7'si (%35) tam siyanoze olarak dogdu. Bu bebeklerden
dordine maske yardimiyla ventilasyon yeterli olurken, dért bebek ise entiibasyona
gereksinim gosterdi. Oksijen ile solunumlarn desteklenen bu bebeklerin spontan
solunumlan yeterli hale geldi ve sonra ekstiibe edildiler. Ug bebedin (%15) KAH™Mn
100'Un altinda oldugu saptandi. Ancak gézienen bu bradikardi ilag tedavisi veya masaj
uygulamaya gerek kalmadan diizeldi. Dogumdan sonra 14 bebegin (%70) refiekslerinin
gevsek, 8 bebegin ise (%40) kas tonusunun zayif oldugu saptandi.

Tiopenton Grubu Yenidoganlann Degerlendiriimesi: Tiopenton gurubunda 17
bebek (%85) hafif, 1 bebek (%5) tam siyanoze olarak dogdu. Dort bebege (%20)
solunum destedi gerekti. KAH 100'Un altinda olan sadece 1 bebek (%5) saptand: ve
olusan bu bradikardi ilag tedavisi gerektirmeden normale déndi. Bu grupta dodan 14
bebegdin (%70 ) refleksleri zayif, 11 bebedin ise (%55) kas tonusu zayif bulundu.

Etomidat Grubu Yenidoganlann Degderlendirilmesi: Etomidat grubundaki
bebeklerin 2 tanesi (%10) adir, 8 tanesi (%40) hafif siyanoze dogdular. Sadece 1 bebek
(%5) mudahele gerekiirdi ki bu entlibasyon, aspirasyon ve oksijen tedavisinden sonra
dizeldi. 1 bebegin (%5) KAH 100'in altinda seyretti ve tedavi gerektirmedi.15 bebegin
(%75) refleksleri ile, 4 bebedin (%20) kastonusu zayif olarak bulundu.

1. ve 5. dakika APGAR Skorlan: 1.dakika Apgar skorlarn bakimindan, propofol
(6,8 + 2.54), , tiopenton (7. 45 + 1.39), etomidat (8.15 £ 1.30) gruplan arasinda etomidat
grubu lehine fark bulundu. Ancak bu fark istatistiksel olarak anlamh bulunmadi (P>0 05).
5.dakika Apgar skorlan karsilastinldifinda propofol (9 4 + 0.82), tiopenton (9.25 + 0.63)
ve etomidat (9.75 £ 0.55) guruplarn arasinda dederier benzer olarak saptand: (P>0.05),

Antikolinesteraz Gereksinimi: Operasyon bitiminde 1. grupta (propofol) 6
hastada {%30), 2.grupta (tiopenton) 9 hastada {%45), 3 grupta (etomidat) 6 hastada
{%30) antikolinesteraza gereksinim oldu. Postop. bulanti ve kusma insidanslan gruplar
arasinda benzer olarak bulundu (P>0.05). Post op. bulanti ve kusma insidanslarinin

degerleri tablo Xl'de goriilmektedir



Tablo.X! L) ve 1lil. grup olgularda postoperatif donemde saptanan bulanti kusma

insidansi (%)

Gruplar Bulant Kusma
Propofol 2 (%10) 2 (%10)
Tiopenton 2{%10) 1 (%5)
Etomidat 1 (%5) 0 (%0)
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Grafik 1 : 1., 2. ve 3. Grup QOlgularda Sistolik Ean Basinci

Degerlerinin Earsilagtirilmas:i.
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Grafik 2 : 1., 2. ve 3. Grup QOlgularda Diastolik Ean Basinci

Degerlerinin Kargilagtirilmas:.
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Grafik 3 : 1., 2. ve 3. Grup Qlgularda Ortalama Kan Basinci

Degerlerinin EKargilagtirilmas:.
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Grafik 4 : EKAH Degerlerinin Kargilagstirilmas:.
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I1.DAKIKA APGAR SKORU

Grafik 5 : 1., 2. ve 3. Grup Olgularda 1.Dakika Apsar Skoru

Degerlerinin Karsilastirirlmas:.
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5.DAKIKA APGAR SKORU
Grafik 6 : 1., 2. ve 3. Grup Olgularda 5.Dakika Apgar Skoru

Degerlerinin KEargilastirilmas:.
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TARTISMA

Obstetrik cerrahi 6zel bir anestezi uygulamasini gerekli kilar. Sezaryen girigiminde
anne ve bebek ytnunden ideal nitelikli bir indiksiyon ajani arayisi hala siirmektedir. Yeni
bir IV ajan olan propofol, klinik uygulamaya girdiginden bu yana anestezi indiiksiyonunda
¢ok sayida olguda kuilanimistir. Ancak obstetrik anestezide kullanimina ait bilgiler hentiz
yeterli degildir. Bu konuya katkida bulunmak amaciyla bir grup hastada propofol
kullanarak elde edilen verileri, ideal olmamakla birlikte standart bir indiiksiyon ajani haline
gelen tiopenton ve obstetrik anestezide kullanimi pek yayginlagmamis olan etomidat ile
karsilastirdik.

Her ne kadar premedikasyonun propofol'lin indliksiyon kalitesini etkilemedigi ileri
stirliimekte ise de, solunum depresyonu yapma ve ayiima suresini uzatabilme olasihigim
ortadan kaldrmak ve c¢aligma sonuglarinin etkilenmesini énlemek amaciyla biz
hastalarimiza premedikasyon uygulamadik (73, 135)

indiiksiyonu 1. grupta 2.5 mg/kg propofol, 2. grupta 5 ma/kg tiopenton, 3. grupta
ise 0.3 mg/kg etomidat ile gergeklestirdik. Ayni dozlan daha dnce pekgok caligmac
kullanmig ve vyeterli oldudunu bildirmiglerdir (25, 32, 33, 37, 38, 45, 46, 47, 54, 84, 92,
156). Yine ¢ok merkezli bir ¢aligmada, premedike ediimemis saglkl kigilere 2.5 mg/kg
dozunda verilen propofoltin, olgularin %95inde kirpik refleksinin kayboimasini
saglayarak anestezi indiksiyonunun baglamasma yeteri oldugu ve indiksiyon
zamaninin ise 22-125 sn arasmda ofdugu bildiritmistir (135). Caligmamizda bu doz ile 16
olguda hizli bir indliksiyon saglanirken, 4 olguda yeterli indiksiyon sadlanamadigi igin
ortalama 23.75 + 12.50 mg propofol ek doz olarak uygulandi.

Kirpik refleksi kayb1 propofol indiiksiyonu ile ortalama 57.85 + 6.01 sn, tiopenton
indUksiyonu ile 53.50 + 6.30 sn, ve etomidat induksiyonu ile 60 + 6.07 sn olarak
saptadik. Bu konuda aragtirmacilar tarafindan degisik degerler bildirilmigtir. Gin ve ark.
kirpik refleksi kaybi i¢in gecen siireyi, propofol ile 27,3 sn, tiopenton ile 32.4 sn
bulmuglardir (54). Erki bu streyi propofol igin 37.7 sn, tiopenton icin 56.2 sn, Bayhan ise

propofol grubunda 92 sn, tiopenton grubunda 48 sn olarak bildirmigtir (12, 86). Bizim
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tesbit ettiimiz degerlerle dijer arastymaciann sonuclanmin farkll olmasinin  verilig
hizindan kaynaklandigint diigtntyoruz.

Yapilan ik ¢alismalarda, propofoliin yan etkilerinden biri ofarak belirtilen apne,
insidans ve sure bakimindan tiopenton'dan anlamh bir farklitk géstermemektedir (4,
135). Calismamizda indiiksiyon déneminde apne insidansini, propofo! grubu igin %15,
tiopenton grubu icin %10, etomidat grubu icin ise %0 ofarak saptadik. Sonuglar
kargHagtiridiginda McKeating ve ark.'nin propofol ve tiopenton igin elde ettikleri degerler
bizim sonuglanmizdan olduk¢a ytiksek gértiimektedir (propofol grubunda %75, tiopenton
grubunda %56) (97). Johnston ve ark.'nin bulgulan McKeating'in bulgulfarndan daha
diisiik oranlar verse de, bizim sonuc¢larmizdan yliksek oranlar sergilemektedir (71).
Knell'in saptadigi dederler ise propofol icin bizim dederlerimizden daha diigiktu (1/12)
(84). Sonu¢ olarak arastirmacilar tarafindan saptanan degerlerde birbirinden oidukega
farkh oranlann bulunmasi, bize apne geligme olasilik sinifannin oldukga genis oldugunu
distndurdl. Propofol ve tiopenton'a ait sonuglanmizin bu sinirdar icinde yer aldigini,
ancak etomidat grubu sonuglanmizin ise literatirdeki bugular ile uyumlu olmadigint
saptadik. Bizim, propofol grubunda sik apneye rastlamamiz diger arastirmaciann
sonuglar ile uyumiuluk géstermektedir (4, 71, 84, 97). Ug ajan arasinda apne goriime
sikhigini  karstlagtirdigimizda, sonuglanmizin istatistiksel olarak anlamh olmadigini
gézledik (P>0.05).

Cahsmamizda tim gruplarda indtiksiyon ajantarint bolus tarzinda enjeksiyon iie 60
sn'de uyguladik Prys-Roberts, propofol'li hizlt bolus ile uyguladiginda kan basincinda
belirgin diisme oldugunu gézlemistir (118). Klement ve ark. yavag enjeksiyon sonrasinda
(55sn'den daha uzun ) agr insidans ve yogunlugunun arthgini géziemigler ve enjeksiyon
yeri agrisini azaltmak amaciyla genis ¢aph venlerin kullémlmasmu opioidlerin veya lokal
anestezik ilagfarin eklenmesini dnemiglerdir (81). Scott ve ark. indliksiyonun antekubital
fossadan ve lignokain ile kanstinlarak yapimasini ve 75 sn'den daha kisa sirede
verlmesi gerektigihi bildirmislerdir (133). Stark ve ark. el sirti ve bilek venlerine
verildiginde agn insidansint %28.5 olarak bildirmiglerdir (139). Biz indiiksiyon sirasinda

gjanlarin enjeksiyonunu, el sirti veya bilek veninden 75 sn'den daha kisa bir sure iginde
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gerceklestirdik ve indiiksiyondan &nce opioid veya lokal anestezik kullanmadik. Propofol
grubunda, enjeksiyonla adn %35 oraninda gorilmesine karsin, olduk¢a hafif derecede
oldugunu gozledik. Tiopenton grubunda hicbir hastada agn gézlenmezken, etomidat
grubunda %50'ye varan oranlarda saptadik. Propofol grubunda, tiopenton grubuna gére
adn insidansinin fazia olmasim ve 3 ajan icinde etomidat'in daha yiksek oranda kolda
agn olusturmasini, literatlr bulgular ile uyumlu olarak degerlendirdik (4, 7, 26, 38, 48,
49, 71, 105, 110, 114, 139, 164).

Etomidat'in indiksiyon doneminde gériilen yan etkilerinden "istemsiz motor aktivite™
calismacilar tarafindan %5 ila %80 gibi ¢ok farkhh oranlarda bildirilirken, baz
aragtirmacilar tarafindan, opioidlerin bu yan etkiyi azalthd ileri stGriimektedir (7, 38, 49,
111, 114, 151). Calismamiz da ise propofol grubunda istemsiz kas hareketieri
gozlemezken, tiopenton grubunda %5, etomidat grubunda ise %30 oranlarinda saptadik.

Derlenme esnasinda, propofol icin bulantt ve kusma sirasiyla %10 ve %10,
tiopenton icin %10 ve %5, etomidat icin %5 ve %0 oranlarinda gdézledik. Postoperatif
bulanti kusma gértiime sikli§i da gruplar arasinda benzer bulundu. Askar ve arkadaslarn,
derlenme ddneminde propofol grubunda hi¢ bulanti kusma goéziemezken, tiopenton
grubunda %50, etomidat grubunda %68'e varan bulanti kusma oranlar bildirmiglerdir {7}.
Diger bir calismada propofol uygularmmindan sonra bulant kusma gérulme sikligi % 0-17
olarak bildiriimis, tiopenton ve etomidat ile arasinda belirgin bir fark saptanmadid
bildirilmistir (135).

Gruplann hicbirinde indiiksiyondan sonra bronkospazm ve laringospazma
rastlamadik Oksiirlik ise propofol grubunda %15, tiopenton grubunda %55, etomidat
grubunda %15 olarak saptandi. Bu oranlar diger aragtirmacilarin sonuglarindan farkhiik
gostermektedir. Stark ve ark. propofol'in tiopenton'dan daha fazla eksitasyona neden
oldugunu, dksirlk tarzinda solunum hareketlerine daha sik rastlanildigini bildirmiglerdir
(139). Karadenizli ve ark indiksiyondan sonra solunumsal yan etkileri propofol ve
tiopenton grubunda benzer bulurken (%10), etomidat grubunda ise %30 oraninda
gozlemigler. Ayrica propofol'in, indiksiyon esnasinda laringeal refieksleri tiopenton'a

oranla daha iyi baskiladigini saptamislardir (75). Biz de galismamizda propofol
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grubunda entlibasyona refleks yanitin daha distk oldugunu géziedik, sonuglarimizi
literatir ile uyumlu olarak dederlendirdik ve McKeating ve ark.'nin propofol ile indlksiyon
yapilan hastalarda 45, 90 ve 120.saniyelerde giivenli ve yumugak entlibasyon yapmanin
mimkin oldugu gortslerine katiliyoruz (97).

Cahigmamizda gruplarimizin higbirinde allerjik doklintliye rastlamadik. Stark ve ark.
propofol verilen hastalarin %1.8'inde flashing ve rush tarzinda dékiintilere rastlamiglar
ve bunlarin olusumunun histamin salimmi ile ilgili olmadidini bildirmislerdir (138). Sun ve
ark. propofol ile yaptiklari ¢caligmada olgularin higbirinde allerjik belirtilere rastiamamusiar,
ki bu sonuglar bizim sonuclanmiz ile uymluluk gostermekte iken Stark ve ark'nin
sonuglart ile uyumiuluk gdstermemektedir (139, 142).

LiteratOr bulgularina gére, propofol'lin periferik vaskiler rezistansi azaltarak neden
oldugu arter basincindaki dlismeyi hastalarimizda biz de saptadik Propofoliin sistolik ve
diastolik arter basincinda tiopenton ve etomidat'a kiyasla ileri derecede olugturdugu bu
dusgls, serebrovaskiler hastaligt olanlarda ve kardiyovaskiler rezervi sinirh hastalarda
kullaniminy kisitlamaktadir (4, 7, 26, 71, 135) Propofol grubunda preop. degere gére
indiksiyon ajaninin IV uygulanmimi sonrasinda 1.dakikadaki OAB'Inda belirgin diisiis ve
KAH'Inda anlamii bir yikselme devam ederken; tiopenton grubunda OAB'inda istatiksel
olarak anlamh kabul ediimeyen hafiif bir disls KAH''!nda ise anlamh bir yiikselme;
etomidat grubunda OAB''Inda anlamli olmayan hafif bir ylkselme, KAH'In da belirgin
olarak anlamii bir yiikselme saptadik

Induksiyonu takiben propofol grubunda saptadiyimiz OAB'ndaki anlaml diisiis
literatUr bulgulanyla uyumiu bulundu (2, 26, 29, 47, 71, 83, 92, 112, 116, 119, 135, 157,
160). Noble ve ark. Fairfield ve ark ve Goodchild ve ark'nin propofol grubunda
gozledikleri OAB'ndaki dlislise karsilik, KAH'nda saptadiklan artig bizim bulgulanmiz ie
tam bir paralelik gostermektedir (47, 61, 112, 157). Propofol inditksiyonunu takiben
gozledigimiz KAH'ndaki artis bazi aragtirmaciiarin bulgular ile ters dlismektedir (17, 28,
29, 119). Sunatrio ve ark premedike edilmeyen hastalann kalp atim hizlarinin ki ve
onuncu dakikalar arasinda belirgin olarak dusgtigund ileri sUrmuslerdir (143). Prys-

Roberts, santral ve periferik vagotonik etkiye sahip opioidler veya kas gevseticiler ile
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propofol kombinasyonun belirgin bradikardiye neden olabilecedini, Briggs ve ark. ise
olugan bradikardinin atropine yanit verdigini gdstermigler (17, 119). Biz sonuglarda
gézlenen bu farklihg ¢cahgsmalarda kullanilan ajanlann farkl olmasina bagliyoruz.
indiiksiyon sonrasi 1. dakikada baslangic dederlerine gére tiopenton grubunda
KAH anlamh olarak yiikselirken, OAB'nda izlenen dtsus anlamsizdi. Karadenizli ve ark.
indiiksiyondan sonra tiopenton ile OAB'nda 6nemsiz, propofol ile %20 ye varan belirgin
bir diislis saptamigtar ve KAH'nin ilk 5 dakikada her iki grupta da belirgin olarak arthgini
bildirmiglerdir. Etomidat grubunda KAH'nda ilk 10 dk iginde hafif bir ylikselme
gbzlenmis, bu ylkselis ayni diizeyde devam etmis ve OAB ise preoperatif degere gore
dusts gostermigtir (75). Propofol ve tiopenton gruplarindaki OAB ve KAH'na iliskin
bulgulanmiz Karadenizii ve ark lannin sonuglar ile uyumiu bulundugu halde, etomidat
grubundan elde edilen sonuglanmiz benzerlik gostermemektedir Karadenizli ve
arkadasglarinin bu ¢aligmalarinda entiibasyonu siiksinilkolin ile gergeklestirmis olmalarina
ve yine anestezi idamesini farkh bir inhalasyon anestezigi ile (%2 enfloran)
siirdiirmelerine ragmen, propofol ve tiopenton gruplarindaki bulgularimizin benzerlik
gbstermesini dikkat c¢ekici bulduk. Trakya ve arkadaslan etomidat uyguladiklan
olgulannda, sistolik kan basincinda ve KAH''nda 1. 3. ve 5. dakikalarda istatistiksel olarak
anlamhbi diistus saptamiglardir (150). Bizim buigularimizin Trakya ve ark.'nin bulgulan ile
karsithk gostermesi ydntem ve gereclerin farkll oimasindan kaynaklandidi kanisindayiz.
Entubasyondan sonra propofol grubunda KAH'nt preop. degerlere gére aniamii
olarak yitksek, OAB dususiini ise istatistiksel olarak anlamsiz bulduk Tiopenton ve
etomidat grubunda ise ayni donemde OAB ve KAH'nt anlamli olarak yiuksek bulduk.
Propofol grubunda trakeal entibasyona yanit olarak OAB'nda ylkselme izlenmesine
rajmen, preoperatif dederleri agmadi. Tiopenton ve etomidat grubunda ise entiibasyon
sonrasi OAB degerlerimizin preoperatif degerleri astidini gozledik Bu bulgularmiz,
premedike edilmemis hastalara verilen etomidat dozu ile yeterli anestezi derinligi
saglanamadiginin bir godstergesi olarak kabul edildi. Cooley ve ark indiiksiyonda
tiopenton alan hastalarda trakeal entlibasyonu takiben noradrenalin konsantrasyonunda

bir artis oldugunu ve bu durumun propofol indiiksiyonundan sonra ise ortaya ¢ikmadigini
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bildirmistir (26). Propofol grubunda entiubasyon sonrasi OAB ve KAH bulgulanmiz
literatiirdeki mevcut bulgular ile uyumluluk gostermektedir (34, 55, 57, 68, 92, 1186, 120).
S6zU edilen tlim caligmalarda entlbasyondan sonraki OAB degérieri, tiopenton
grubunda propofol grubuna goére belirgin olarak yliksek bulunmugtur

Davidson ve ark. propofol ve aifentanyl anestezisine ek olarak 1 mg/kg iV lignokain
uygulaniminin laringoskopi ve entlibasyondan sonra KAH, OAB ve intrakranial basingta
gozlenen arhisi baskilayabilecadini bildirmislerdir (34). Sozi edilen calismada bizim
kullandigimiz iV anestezikler disinda farkh kas gevsetici, analjezik ve lokal anestezik
gjanlar kullanildigi halde sonuglanmizin benzerlik gdstermesini, kullamlan ajanlarin
etkilerinin bilesmesinin dogal bir sonucu olarak kabul ettik.

indiiksiyon sonrasi 10.dk'da OAB'lan tiopenton ve etomidat guruptannda preoop.

degerlere yaklagirken, propofol gurubunda anlaml duslis devam ediyordu. KAH propofol
ve tiopenton gurublaninda 10.dk 'da hala diigik seyrederken, etomidat gurubunda preop.
dederlere yaklagsmigti, Ramazanoglu ve ark. entiibasyondan sonraki 10 dakikaya kadar
yapilan tim élctimlerde sistolik ve diastolik kan basinglarnni, propofol grubunda tiopenton
grubuna gére anlamh olarak dusiik bulduklarini, KAH yéniinden ise her iki grup arasinda
bir fark bulmadiklarint bildirmiglerdir (120). Bizim 10.dakika dederlerimiz Ramazanoglu ve
ark’nin bulgular ile uyumiudur. Literatlirdeki bulgulara gore propofol ve tiopenton'un arter
basincim azalttigl, etomidat'in ise kardiyovaskiiler bulgular acisindan daha stabil veriler
alinmasini sagltadigi bildiriimektedir (6, 48, 62, 75, 114, 123, 150). Biz de ¢alismamizda
etomidat'in kardiovaskiiler stabiliteyi daha iyi korududu sonucuna vardik

Tiopenton'un C/S operasyonlaninda indiiksiyon sadlama ve idamede kullarumina
iligkin propofol'e oranla daha fazla sayida calisma vardir. Propofol uygulanarak
gerceklestirilen C/S operasyonlannda yenidogani da kapsayan ancak birka¢ calisma
tesbit edebildik. Yine sliratle etki gdsteren ve etkisi kisa stiren bir indliksiyon ajani olan
etomidat'in klinik ve farmakolojik ézellikleri ile ilgili birgok arastirma yapldigini saptadik,
ancak obstetrik anestezide kullamimina iliskin bulgulann yetersiz oldugunu gérdik.

APGAR skorlama sistemi (appearence,grimace,activity,respiration) ¢ok duyarh

olmamakia birlikte yenidoganin ¢ok yonli degerlendiriimesine olanak sadiayan, yaygin
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olarak kullanilan bir skorlama sistemidir Pek c¢ok faktor APGAR skorunu
etkileyebilmektedir Annenin kardiyovaskller sistem durumu, asit-baz dengesi, basta
anestezikier olmak U(zere kullandan ilaglar dogrudan veya dolayll olarak etkili
olabilmektedir (46). Biz calismamizda entiibasyon oncesi %100 oksilen inhalasyonu
yaptirarak, entiibasyondan sonra intermittant pozitif basinch solunum uygulayarak
anestezik madde disindaki etkenieri en aza indirgemeye calighik. Bununla birlikte
annelere sol yan pozisyonda yatma olanagdim saglayamadik.

Bebek cikiminda APGAR skorlamasi, caligmadan haberi olmayan bir pediatrist
tarafindan degerlendirildi. Propofol grubunda APGAR skorlan 1.dk'da 6.8 + 254,
5.dk.da 9.40 + 0.82; tiopenton grubunda 1.dakikada 7.45 + 1.39, S.dk da 9.25 + 0.63;
etomidat grubunda ise 1.dk da 8.15 £ 130, 5.dk.da 9.75 + 0.55 olarak bulundu. Birinci
dakika APGAR skorlar bakimindan etomidat lehine bir fark bulundu, ancak bu farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadidi goziendi (P>0.05). Besinci dakika APGAR skorlan
kargifastinldiginda, her (¢ grup arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark
gbézlenmemesine ragmen (P>0.05), etomidat grubunda APGAR skorianim belirgin olarak
daha yuksek oldugunu saptadik.

Propofol igin buldugumuz APGAR skortan, literatiirde mevcut bulgular ile benzerlik
gostermektedir (19, 22, 28, 46, 54, 93, 104).

Sezaryen girisimlerinde, indUksiyon saglamada yararandiyimiz G¢ ajanla birlikte
yapiimis aragtirmanin  literatlirde olmamasi, c¢alismamizin  sonuglarnt ile  diger
aragtirmacilarin  sonuglarini karsilagstrmada zorluk ¢ikarsa da, ajanlan ikili guruplar
halinde kargiastirma olanagini bulduk.

Valtonen ve arkadaglan C/S'da propofol'ii tiopenton yerine kullanilabilecek bir ajan
olarak kabul etmiglerdir. Caligsmalarinda APGAR skorlan ybdninden iki ajan arasinda
belirgin bir fark gozlemediklerini bildirmisterdir (156). Moore ve ark'da benzer
caligmalarinda APGAR skorlarinda her ne kadar istatistiksel olarak belirgin fark
gbzlememiglerse de, propofol grubundaki APGAR skorlarinda tiopenton grubundan daha
diguk degerler saptamuglardir (135). Celleno ve ark. ise propofol alan annelerin

bebeklerinde ilk 1 saatte énemii diglide depresyon gbzlediklerini bildirmislerdir (22).
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Bizim calismamizda da tiopenton ve propofol grublarindaki yeni doganiarn APGAR
skorlan arasinda istatistiksel olarak fark olmasa da (P>0.05), tiopenton gurubunda
1.dakikadaki APGAR skorunu propofol grubundan daha yiiksek bulduk. Besinci
dakikada ise APGAR skorlan hemen hemen esit dederler gdsterdi. Bu bulgularimiz,
literatlr bulgular ile uyumluluk géstermektedir (19, 22, 28, 54, 93, 104, 156).

Propofoliin plasental transferinin tiopenton'dan daha hizh oldugu bildirilmektedir
(54, 56, 156). Ayrica neonatal eliminasyonu meternal eliminasyonundan daha yavasg
olarak bulunmus ve bu olayin nedeni olarak da yenidoganlarda propofol eliminasyon
yollanndan birisi olan glukurinidasyonun ¢ok zayif olmasi goOsterilmigtic (54, 6, 58).
Yenidodanlarda sdifasyon aktivitesi ise erigkinlerdekine benzerdir.(54, 58). Gin ve ark.
propofol'lin tiopenton'dan daha fazla neonatal depresyon yapmasini diiglik eliminasyon
hizina baglamamaktadirlar, ¢lnki tiopenton'un da neonatal eliminasyon hizi maternal
eliminasyonundan daha yavagtr (51, 54). Belki de propofol'in hizh plasental fransfen,
tiopenton'dan daha diglik APGAR skorlarina neden oimasini agiklayabilir.

Dailland ve ark propofol indiiksiyonundan sonra APGAR skorunu 1.dakikada 8,
5.dakikada 9 olarak elde etmiglerdir (32, 33). Ancak bu arastiricilar propofol dozunu
hesaplarken hamilelik 6ncesi agirhd baz aimiglardir. Yontem ve gereclerimiz farkh oisa
da 5. dk. APGAR skorlanmiz benzerlik gdstermektedir .

Bayhan ve ark propofol grubunda 1. ve 5 dk. APGAR skorlari, tiopenton
grubuna gore anlamh olarak yiiksek bulmuslardir (12). Ancak bu ¢aligmada her iki ajan
da inflizyon geklinde kullanimistir. Cortambert ve Gregory gibi aragstrmacilar tarafindan
yapilan calismalarda ise yenidoganlar APGAR skorlamasi ile dederiendiriimis fakat
ajanlarin APGAR skorlarina yansiyan herhangi bir yan etkileri gdzienmemistir (27, 65).

Calismamizda 1. ve 5. dakika APGAR skorlarinda istatistikse! olarak anlamh fark
olamamasina ragmen (P>0.05), etomidat grubunda APGAR skorlan daha yliksek olarak
gozlendi. Bulgularimiz daha 6nce yapilan ¢alismalar ile uyumiudur (38, 46, 48, 64).

Tiopenton'un eliminasyon yar o6mri 5 - 12 saat olup; yadda eriridi viksektir.
Etomidatin yan omri) ise 4 - 6 saat ve yadda erirligi orta derecededir (46) Ayrica

tiopenton plasenta bariyerini hizla gegmekte ve kaynak verilere gore enjeksiyonu takiben
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45 sn icinde fotal kanda saptanmakta, 2 - 3 dakika iginde hizla maternal ve fotal dizeyler
esitlenmektedir (14, 46, 54, 56, 58, 74, 111). Etomidatiin plasental gecisi ile ilgili herhangi
bir ¢calismaya rastlamadik

Literat(irdeki ¢alismalara gére tiopenton alan annelerin bebeklerinde, tiopenton'a
6zgu olmayan depresan etkinin gézlendidi, ve bunun APGAR skorunu dasglirdugu, aynca
bu etkinin doza badimh oldugu bildiriimektedir (38, 46).

Tiopenton'un hem yenidogan U(zerine dogdrudan etkisi hem de matemnal
kardiyovaskiiler depresyon yapici etkisine bagli olarak APGAR skorunu dusgirdigl
bildiriimektedir (46). Ote yandan etomidatin daha 6nce dedinildidi gibi hizla metabolize
olmas, kardiyovaskiiler sistem Uizerine belirgin depresif etkisinin bulunmamasi, bu grupta
yer alan bebeklerin APGAR skorlannin daha yiksek olmasini agiklayabilir. Bu
ozelliginden dolayi, etomidat, fotal distres veya kardiyovaskiler sisteme iligkin sorunu
olan hastalarda tiopenton'a tercih edilebilecek bir ajan olabilir. Downing ve ark,
etomidat'in maternal ve plasental dolagimiar arasinda uyum sagladigint, bu nedenle de
yenidodanlann APGAR skorlarinin daha yiksek oldugunu ileri siirmektedirler (38).

Her ne kadar kullandigimiz ajanlar ve uyguladigimiz yéntemden g¢ok cerrahin
deneyimi ve elinin cabukluguyla yakindan iligkili olsa da, indiksiyon - dodum (iD),
stresini propofol grubunda, tiopenton ve etomidat grubuna gbdre anlamh olarak daha
uzun bulduk. Bu sirenin uzun olmasi yenidogan APGAR skorunu etkilediginden,
propofol grubunda saptadifimiz digitk APGAR skorlarninin bir nedeninin de iD siresinin
uzuniugu olabilecegi kanisindayiz.

SONUGC

Glnimulzde cesiti nedenlerle C/S grisiminin sikhginin  artmasi, ézellikie acil
ginsimlerde hastanin asit aspirasyon tehlikesi tagimasi, anne ve yenidodanin aynt anda
disinilmesi zorunlulugu bu girisimin anestezi uygulamasina ozellik kazandirmaktadir.
Sezaryen girisiminde anne ve bebek ydninden ideal nitelikli bir indiksiyon ajani
bulabilmek amaciyla yapilan arayiglar sirdirdlmektedir. Hizla yerlesen, yumusak bir
indiksiyon kalitesine sahip, yine hizla ve rahat bir uyanma sadlayan propofol klinik

uygulamaya girdidinden bu yana anestezi indiksiyonunda c¢ok sik kullaniimaktadir.
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Ancak obstetrik anestezide kullanimina iligkin bilgiler henliz yetersizdir. Calismamizda
C/S girigiminde indUksiyonu sadlamada kullandi§imiz propofo!, tiopenton ve etomidat',
yenidogan APGAR skorlan Uzerine etkilerini saptamak amaciyla karsilagtimalt olarak
arastirdik. Sonu¢ olarak propofol'in pekgok olumiu dzefliine kargin, vine de obstetrik
anestezide rutin olarak kullanidan tiopenton'a Ustlinliik sadiayamadi§i, obstetrikde
kullammina iligkin verileri heniiz yetersiz ve diderleri gibi kisa etkili bir IV indiksiyon ajan
olan etomidat'n, bu ortamda gtlivenle kullanilabilecegi ve tiopenton'a oldukga iyi bir

altarmnatif olabilecegi kanisina vardik
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OZET

Calismamiz Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Ana
Bilim Dali'nda C/S girigimi uygulanan ASA 1 ve 2 gruplarinda yer alan 60 gebe kadin
lizerinde gerceklestirildi. Son yillarda degisik yapida yeni bir IV anestezik ajan olarak,
ideale yakin Ozellikler tasidigt ileri stirGlen propofol ile tiopenton ve etomidath C/S
girisiminde indiiksiyonda kullanarak, bu ajanitarin bebek APGAR skoru (zerine etkilerini
karsilagtirmali olarak arastirmay! amagladik..

Olgular 20'ser kisilik 3 gruba ayrildi ve hi¢biri premedike edilmedi. Birinci gruptaki
hastalara 2.5 mg/kg propofol, 2. gruptakilere 5 mg/kg tiopenton, 3. gruptakilere ise 0.3
mg/kg etomidat uygulanarak indiksivon sadiandi. Ent(ibasyondan dnce tiim hastalar
%100 oksijen ile ventile edildi ve 0.1 mgf/kg vekironyum uygulanarak entilbe edildi
Anestezi idamesi bebek ¢ikimina kadar %33 oksijen + %67 NO2 ile, sonrasinda %0.5
halotan devreye sokularak suUrdiiriildi ve kontrollti ventilasyon uygulandi. Olgularin hig
birine operasyon siiresince ek analjezik uygulamas: yapilmad:. Yenidoganlarn 1. ve 5.
dakika APGAR skorlarnt kaydedildi. Olgular aylima odasinda izlenerek postoperatif
olugabilecek yan etkiler saptand:

Ug gruptan elde edilen dederler, gruplar arasinda ve literatiirde mevcut bulgular ile
kargitagtinlarak tartigildi. Arastirmamizin sonuglarina ve literatir bulgularina dayanarak
propofol'Gn, sezaryen uygulamalarinda tiopenton ve etomidat'a kargi 6ncelik taninacak

ustlin bir etkiye sahip olmadigt kanisina vardik.
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