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RESIMLER DiZiNi



1. GIRIS VE AMAC

Serebral palsi (SP) ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen ve beynin hasar gérmesi sonucu
gelisen motor yetersizliktir.! SP’li cocuklarda; spastisite, rijidite, distoni, atetoz, kore,
tremor, ataksi gibi hareket bozukluklari ¢ok sik goriillmektedir. Bu nedenle de giiniimiizde
SP ve diger norolojik nedenlerle olusan spastik kaslara botulinum toksin (BT X)
enjeksiyonu uygulanmaktadir.?3

Sedasyon ve anestezi islemleri sirasinda hastanin solunum durumunun hizli ve dogru
bir sekilde degerlendirilmesi hasta yonetiminin temel tagidir. Hipoksemi, hastaya ciddi
zarar verdigi bilinen ve istenmeyen bir durumdur.* Hipoksemi; kardiyak arrest, aritmi,
ameliyat sonrasi enfeksiyon, yara iyilesmesinde bozulma, bilissel islevde azalma, deliryum
ve serebral iskemi ile iliskilendirilmistir.> Ozellikle pediatrik popiilasyonda kiigiik
anatomik oranlar ve sinirli solunum rezervi nedeniyle sedoanaljezi komplikasyonlari
arasinda solunumsal sorunlar hemodinamik sorunlara kiyasla daha fazla sayida

goriilmektedir.

Giintimiizde riskli hasta grubunun solunum durumunun uygun sekilde izlenmesi igin
kanitlanmis ve standartlagtirilmis bir monitorizasyon yontemi yoktur. 1986 yilindan dnce
anestezi kaynakli 6liim ve beyin hasarinin %50’sinden solunum sistemi ile ilgili olaylar
sorumlu idi.” End tidal karbondioksit (ETCO,) ve oksijen satiirasyonunun (SpO2)
monitorize edilmeye baslandigi 1986-2000 yillar arasinda alinan vaka taramalarinda ise
solunum kaynakli 8liimlerin %50 oraninda azaldig: tespit edildi.2 ETCO; apneyi SpO.'ye
gore daha yiiksek oranda tespit etmektedir. SpO> islem sirasinda hipoksemiyi saptamada
gec kalmasi ve miidahaleyi geciktirmesine ragmen giliniimiizde hala standart bakim olarak

kullanilmaktadir.®

Bu nedenle alternatif solunum parametrelerinin kullanimi gerekli hale gelmistir.
Entegre pulmoner indeks (IPI) skorunun gelistirilmesinin amaci mevcut hasta solunum
parametrelerinin yerini almak degil, hastanin ventilasyon durumunu dort hayati parametre
olan; ETCOz, solunum sayisi (SS), periferik SpO- ve kalp hizin1 (KH) birlestirerek 1-10
araliginda tek bir sayisal deger ile gostermektir.'® IPI, bireysel anlik verilerle kolayca

tanimlanamayan, yavas gelisen solunum sorunlarinin varligini gercek zamanli olarak



gostererek hasta giivenligini artirabilir ve hastada gelisebilecek riskleri azaltarak

zamaninda karar verilmesi ve erken miidahale edilmesini de saglar.

Calismamiz, primer olarak BTX enjeksiyonu i¢in derin sedasyon uygulanan
cocuklarda IPI’1n apneyi daha erken ve yiiksek oranda tespit edip etmedigini arastirmay1
amaclamaktadir. Ayrica ¢galismamiz ETCO; ve SpO; ile apne iliskisini arastirmay: da
hedeflemektedir.

Calismamiz derin sedasyon uygulanan ¢ocuklarda IPI ile apne iligkisini literatiirde ilk

kez arastiran ¢alismadir.



2. GENEL BILGILER

2.1. SEREBRAL PALSI

Serebral palsi (SP) ¢ocukluk ¢aginda en sik goriilen ve beynin hasar gérmesi sonucu
gelisen motor yetersizliktir. Diinya genelinde her 1000 canli dogumda yaklasik %1,04-3,6
arasinda bebegi etkiledigi tahmin edilmektedir.! "Little hastaligi” olarak da bilinen SP ilk
olarak 1843 yilinda Ingiliz ortopedist olan William John Little tarafindan bebeklik
doneminde prematiire dogan bebeklerde veya dogum asfiksisi sirasinda beyinde olusan
hasara bagli spastisite olarak tanimlamustir. Osler, Sach ve Peterson, Sigmund Frued, Mac
Keith ve Polani ve daha pek ¢ok kisinin kapsamli katkilar1 Little’i takip etmistir. Daha
sonra 2006 yilinda uzman bir yonetim kurulu SP'yi gelismekte olan fetal veya infant
beyninde olusan, ilerleyici olmayan bozukluklara bagh hareket ve postiir gelisim
bozuklugu olarak tanimlamistir.!! SP’li ¢ocuklarda; spastisite, rijidite, distoni, atetoz, kore,
tremor, ataksi gibi hareket bozukluklari ¢ok sik goriillmektedir. Tiim SP tanilarinin yaklagik
%85,8'ini olusturan spastik SP en yaygin SP tiirlidiir. Spastisite " {ist motor ndron
sendromunun bir bileseni olarak, germe refleksinin asir1 uyarilmasindan kaynaklanan,
abartili tendon sarsintilariyla birlikte tonik germe reflekslerinde (kas tonusu) hiza bagl bir
artigla karakterize motor bozukluk™ olarak tanimlanmistir. Klinik uygulamada spastisite,
pasif kas gerilmesine karsi hiza bagli artan direng olarak tanimlanabilir. Spastisite tipik
olarak alt ekstremiteleri iist ekstremitelerden daha fazla ve fleksorleri, adduktorlar: ve i¢
rotatorlar1 antagonist kas gruplarindan daha fazla etkiler.*? Spastik kasin uzun siireli
kasilmasi kisalmaya neden olabilir ve kemik deformiteleri gelistirebilir. Bu da eklem ve
kas sertliginin artmasina ve smirli pasif ve aktif eklem hareketine yol acabilir.® Ornegin,
baldir kasinin kontraktiirii ayak bilegi fleksiyonuna veya ayagin ekinus deformitesine
neden olur ve bu da ayakta durmay1, dengeyi ve yiiriimeyi olumsuz etkiler. Pelvik taban
kasinin kontraktiirii ise kalga fleksiyon deformitesine neden olur. Bu nedenle miidahaleler,
denge ve yliriiylisii iyilestirmesi beklenen alt ekstremite durusunu iyilestirmeye yogunlasir.
Birkag ¢alisma, 6zellikle alt ekstremitelerdeki kontraktiirlerin, bir cocugun yiirtime ve
diger 6nemli giinliik gérevleri yapma yetenegi iizerinde biiylik bir etkiye sahip oldugunu
gdstermistir.!* Spastisiteyi tedavi etmenin amaglari arasinda; hareketliligi iyilestirmek,

ortezlerin kullanimin1 kolaylagtirmak, durusu ve el fonksiyonunu iyilestirmek, kas
3



spazmlarindan kaynaklanan agriy1 azaltmak ve hasta bakimini/hijyenini kolaylagtirmak yer
alir. Bu nedenle de giiniimiizde spastik kaslara botulinum toksin enjeksiyonu

uygulanmaktadir.

2.2. BOTULINUM TOKSINIi

"Mucize zehir" olarak da adlandirilan botulinum norotoksini, Clostridium cinsinin
anaerobik Gram pozitif bakterilerin protein egzotoksin iiriinii olup, gegen yiizyilda Emile
van Ermengem tarafindan botulizmi tanimlarken tarif edilmistir.*® Néromiiskiiler
iletimdeki blokaj rolleri 1949'da Burgen ve arkadaslar1 (ark.) tarafindan gosterilmistir.
Farkl 6zelliklere (6rnegin kas zayiflatma etkinligi, etki siiresi ve hedeflenen protein) sahip
yedi ana botulinum toksin serotipi (A'dan G'ye) tanimlanmustir. A tipi en giiglii toksindir,
bunu B ve F tipi toksin takip eder. A, B ve E tipleri genellikle insanlarda sistemik botulizm
ile iliskilidir.'® Tiim botulinum noérotoksinleri inaktif polipeptit zincirler olarak iiretilir.
Polipeptit zinciri sirasiyla yaklasik 100 ve 50 kilo Daltonluk bir agir (H) zincir ve bir hafif
(L) zincirden olusur ve bir disiilfiir bag ile baglanir.!” Scott ilk olarak insanlarda sasilik
tedavisinde botulinum toksin tip A'nin (BTX-A) etkinligini gdstermistir.® Daha sonra
BTX ¢ok sayida spastisite bozuklugunun ve bir dizi baska rahatsizligin tedavisi i¢in
onaylanmistir. Su anda neredeyse tibbin her alt dalinda kullanilmaktadir. 2002 yilinda
FDA kas aras1 alindaki catik ¢izgileri gecici olarak azaltmak amaciyla kozmetik amagli
BTX-A kullanimini onaylamls‘ur.16 Sinir iletimi, néromiiskiiler sinapstaki asetilkolin
(ACH) salimimi ile motor néronlardan kaslara iletilir. Kasa enjekte edilen BTX
noromiiskiiler sinaps iizerinde hem kendiliginden kuantal, hem de sinir uyarimli asetilkolin
salmimini azaltir.'® Sinapsta ACH'nin yoklugu, nikotinik reseptérlerin kas liflerinin
zarindaki afinitesini baskilayarak reseptorlerin yikimini ve ndrotransmisyonun bloke
edilmesini tesvik eder. Yeni reseptorlerin senteziyle sinaptik isleyisin yeniden
baslamasindan 6nce, sinaptik bir yeniden sekillenme meydana gelir. BTX enjeksiyonunu
takip eden ilk giinlerden itibaren, terminal aksondan yeni sinir uglarinin tomurcuklanmasi
gerceklesir ve bu sayede akson lezyonundan sonra yeniden innerve edilen kaslarda oldugu
gibi kasla temas yeniden saglanir.!® Bu siireg, BTX enjeksiyonunun geri déniisiimlii
etkisini agiklar. Genellikle, kas fonksiyonu yaklasik 3 ila 12 ay sonra baglangi¢ Sseviyesine

geri doner. Son otuz yildir BTX-A SP'li ¢gocuklarda hipertoni i¢in 6nemli bir tedavi



modalitesi olarak yerlesmistir. Koman ve ark. SP ile iliskili spastisitenin tedavisinde BT X-
A’nin ilk kullanimini bildirdikten sonra 1990'larin basinda yayimlanan kiigiik grup
calismalarinin sonuglart BTX-A’nin ayak ucunda yiiriimeye neden olan baldir kasi
spastisitesinin tedavisinde kas kontraksiyonlarini kontrol etmede etkili oldugunu gosterdi.°
Takip eden yillarda hamstringler veya adduktorler gibi diger kaslarin tedavisinde de etkili
oldugu gosterildi. Ozellikle birkag lokalize dinamik kas kasilmasi olan hastalarda ¢ok etkili
bir yontem olarak tedavide yerini almastir.?! Akabinde yapilan ¢ok sayida randomize,
plasebo kontrollii ¢alismada; spastisiteyi azaltmada, pasif ve aktif hareketliligi
iyilestirmede, agriy1 azaltmada ve konforlu bakimi iyilestirmede etkili oldugunu

onaylamistir.??

2.3. AMELIYATHANE DISI ANESTEZi UYGULAMALARI

Giinlimiizde gelismekte olan tibbi teknolojiler doktorlarin 6zellikle kritik hasta
gruplarini minimal invaziv yontemlerle ameliyathane dis1 anestezi (ADA) esliginde tedavi
etmelerine olanak saglamaktadir. Bu 6zel prosediirler; endoskopi tinitesi, kardiyak
kateterizasyon, girisimsel radyoloji, acil ve yogun bakim {initeleri, radyolojik goriintiileme
birimleri, elektrokonviilsif tedavi, radyasyon onkolojisi, kadin dogum (yumurta toplama),
invitro fertilizasyon (IVF), manyetik rezonans (MR), endovaskiiler aortik onarim (EVAR)
gibi hastanenin ameliyathaneye uzak yerlerinde gergeklesmektedir. ADA ihtiyaci giderek
artmaktadir.?® Bu biiyiiyen ADA alani, anestezi ekipleri icin hasta bakimmin yeni bir
yoniinii sunmaktadir.?* Ozellikle ADA uygulamalarinda tibbi olarak daha komplike hasta
grubunun goriilmesi, bu islemlerin gergeklestirildigi odalarin anestezi ihtiyaglari ve
ekipmanlar1 6ngdriilmeden insa edilmis olmasi, yetersiz alan, monitdrizasyon, ilac,
donanimli personel gibi kaynaklarin kit olmasi ve alisilmadik ¢alisma ortami prosediiriin
uygulamasini zorlagtirmaktadir. Islem yapilacak yerin ameliyathaneden uzak olusu
anestezi ekibine cogu zaman “giivensiz bir ortamda ¢alistiklarini” hissettirir. ADA
islemleri minimal (anksiyolizis), orta diizey (bilin¢li sedasyon) ve derin sedasyon altinda

gerceklestirilmektedir.?

2.3.1. Ameliyathane Dis1 Anestezi Uygulamalar1 Yapilan Boliim Ve Islemler

RADYOLOJI
Bilgisayarli Tomografi (BT) ¢ekimleri



MR ¢ekimleri
Girisimsel Radyoloji
Nonvaskiiler islemler
o Biyopsiler (karaciger, bobrek, tiroid, meme vb.
o Drenajlar (apse, assit, plevral efiizyon, nefrostomi katateri, double J katateri
takilmasi vb.)
o Skleroterapi (karaciger kist hidatik, lenfatik malformasyonlar vb.)
o Ablatif tedaviler (endobilier, radyofrekans, tiroid, paratiroid vb.)
Arteriyel vaskiiler islemler
o Perkiitan Transliiminal Balon Anjiyoplasti (PTA)

Stentleme (Karotid arter, intrakranial arter vb. darliklar)

o

Trombektomi

O

o Tromboliz

Aterektomi

o

o

Embolizasyon (Arteriyoven6z malformasyon, arteriyovenoz fistiilizasyon,
anjiomyolipom,
serebral anevrizma, transarteryal kemoembolizasyon, endovaskiiler akut inme
embolizasyonu, myom embolizasyonu vb.)
o Kapli stent/greft (Aort anevrizmalari, psddoanevrizma vb.)
Venoz vaskiiler islemler
o Santral vendz kateter takilmasi
o Vendz tromboemboli ve inferior vena kava filtreleri
o Derin ven trombozu
o Kronik vendz yetmezlik
o Termal ve non-termal ablasyon
o Venoz darlik ve tikanikliklar
KARDIYOLOJI
Pediyatrik kardiyoloji
o Transtorasik ekokardiyografi
o Transozefageal ekokardiyografi (TEE)
o Kardiyak kateterizasyonlar [Tanisal pulmoner ve aortik valviiloplasti ve

valvulotomiler, Patent duktus arteriozus (PDA) stent, koarktasyon anjioplasti, atrial
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o

o

o

septal defekt (ASD), ventrikiiler septal defekt (VSD), PDA kapatilmasi, atriyel
septostomi vb.]

Elektrofizyolojik caligmalar

Supraventrikiiler ve ventrikiiler tagikardi ablasyonu

Kalp pili ve implantable cardioverter-defibrillator (ICD) implantasyonu

Perikardiyosentez

Eriskin kardiyoloji

o

o

o

(@]

o

o

©)

Koroner anjiografi

Perkiitan transliiminal koroner anjiyoplasti (PTCA)

Transkateter aortik kapak implantasyonu (TAVI)

Kardiyak kateterizasyonlar. (kalp pili takilmasi, otomatik ICD (AICD) takilmasi,
ASD, VSD, PDA kapatilmasi, patent foramen ovale (PFO) kapatilmasi, sol atrial
apendix kapatilmasi, mitral balon valvuloplasti vb.)

TEE

Kardiyoversiyon

Supraventrikiiler ve ventrikiiler tasikardi ablasyonu

KALP DAMAR CERRAHISI

o

o

Torakal ve abdominal aort anevrizmasi endovaskiiler tedavisi (TEVAR/EVAR)

Varis skleroterapi uygulamalari

PEDIATRIK VE ERISKIN GASTROENTEROLOJi

©)

o

o

Gastroskopi

Kolonoskopi

Perkutan endoskopik gastrostomi (PEG) agilmasi ve degisimi
Endoskopik retrograd kolanjiopankreatografi (ERCP)

Cift balon endoksopi (DBE) uygulamalari

Manometre ile anal basing 6l¢tiimii

Endoskopik ultrasonografi (EUS)

Obezite tedavisi i¢in intragastrik balon yerlestirme, BTX enjeksiyonu
Endorektal ultrasonografi (ERUS)

Kardiyoozefagiyal bileske pilikasyonu

Sirotik varis skleroterapi

Endoskopik pseudokist drenaji



o Polipektomiler
o Endoskopik submukozal diseksiyon (ESD)
o Peroral endoskopik myotomi (POEM)
o Kistogastrektomi uygulamalari
GOGUS HASTALIKLARI
o Bronkoskopi
o Endobronsiyal endoskopi (EBUS)
KADIN HASTALIKLARI VE DOGUM
o IVF
o Jinekolojik muayene
o Histero salpingo grafi (HSG)
o Vulvo ve vajinoplasti
o Kiiretaj
PEDIATRIK VE ERISKIN HEMATOLOJI VE ONKOLOJI
o Kemik iligi uygulamalar1
o Intratekal kemoterapi uygulamasi
UROLOJI
o Ekstracorporeal shock wave lithotripsy (ESWL)
o Prostat biyopsisi
o Uriner kateterizasyonlar
o Testikiiler sperm ekstraksiyonu (TESE) uygulamalari
NOROLOJI
o Elektroenselofolagrafi (EEG)
o Endovaskiiler akut inme tedavisi
o Serebrovaskiiler embolektomi
o BTX enjeksiyonlari
PEDIATRIK VE ERISKIN PSIKIYATRI
o Elektrokonviilzif tedavi (EKT)
RADYASYON ONKOLOJISI
o Beyin, akciger, serviks brakiterapi uygulamalar (erigskin ve ¢ocuk)
FiZiK TEDAVI VE REHABILITASYON
o Cocuk BTX uygulamalari



o Rehabilitasyon tedavisi
PEDIATRIK VE ERISKIN NUKLEER TIP
o Pozisyon emisyon tomografi (PET) ¢ekimleri
o Sintigrafi ¢ekimleri (erigskin ve ¢ocuk)
ORTOPEDI
o BT esliginde kemik biyopsi vb.

2.3.2. Pediatrik Olgularda Botulinum Toksin Enjeksiyonu I¢in Ameliyathane Disi
Anestezi Uygulamasi

Pediatrik hastalarin sedasyon oncesi degerlendirilmesi; a¢lik durumu, havayoluna
odaklanmus dikkatli bir fizik muayene, ASA siniflamasi, dnceki sedasyon veya genel
anestezi Oykiisii ayrintili olarak degerlendirilerek yapilmalidir. Hasta onamu, ailesinden
veya yasal vasisinden alinmalidir.

Pediatrik anestezik ajan se¢imi ve uygulama sekli hastanin 6zelliklerine,

gerceklestirilen girisimin tipine ve beklenen agri derecesine gore titre edilerek uygulanir.

Intramuskiiler BTX-A enjeksiyonlar1 yapilan ¢ocuklarda agr1 ve kaygiy1 azaltmak icin
yeterli sedasyon ve analjezi protokoliiniin segilmesi gereklidir. Cocuklarin stresli veya
agrili durumlara verdigi tepkiler bireyler arasinda 6nemli 6lgiide farklilik gosterse de
literatlirde ¢ocuklarda yetersiz agr1 yonetiminin gelecekteki deneyimleri iizerinde olumsuz
bir etkiye sahip olduguna dair kanitlar vardir. Agril1 bir tibbi prosediiriin hatirlanmasi,
sonraki prosediirlerde agr1 kesicilerin etkisini azaltabilmektedir.?® Ayrica endiseli ve ajite
olan hastalarda siklikla artan metabolik ihtiya¢ ve bazen istenmeyen kardiyovaskiiler
etkilere yol acabilen otonomik hiperaktivite goriilebilir. Stres, ayrica artan kan pihtilasmasi
ve bozulmus bagisiklik fonksiyonuyla da iliskilendirilmistir.>”?® Benzodiazepinler ve
opioidler sedoanaljezi i¢in en yaygin kullanilan ajanlardir. Bilingli sedasyon genellikle
islem Oncesi kaygiy: hafifletmek; analjezi ve amnezi saglamak igin kullanilir. Cocukta

kullanilacak olan anestezik ajanlara bakacak olursak;

2.3.2.1. Midazolam

Ik benzodiazepin olan klordiazepoksidin (Librium®), Leo Sternbach tarafindan 1955
yilinda tesadiifen kesfedilmis ve 1960 yilinda da Hoffmann—La Roche ilag firmasi
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tarafindan satisa sunulmustur. 1977'de benzodiazepinler diinya ¢apinda en ¢ok recete
edilen ilag olmustur.?® Bugiine kadar birgok farkli benzodiazepin sentezlenmistir ve
yaklasik olarak 30 tanesi diinyanin ¢esitli yerlerinde klinik kullanimdadir. Ancak klinik
anestezide yalnizca dort benzodiazepin; midazolam, diazepam, lorazepam ve antagonist

molekiil olan flumazenil yaygin olarak kullanilmaktadir.

Sedasyon amagli ¢alismamizda da kullandigimiz midazolamin farmakolojik etkileri;
uyku indiiksiyonu, sedasyon, anksiyoliz ve anterograd amnezi olmak tizere diger
benzodiazepinlerin etkileriyle aynidir. midazolam ayrica antikonviilsan ve kas gevsetici
ozelliklere de sahiptir. Midazolam, klinik etkilerinin daha hizli baglamas1 ve daha kisa etki
stiresi nedeniyle diger ajanlardan farklidir. Cazip giivenlik profili, ayrica farmakokinetik ve
farmakodinamik 6zellikleri nedeniyle yaygin olarak kullanilmaktadir. Midazolam,
imidazobenzodiazepinler adi verilen daha yeni bir benzodiazepin sinifina aittir. Midazolam
da dahil olmak iizere benzodiazepinler, beyindeki baslica inhibitor ndrotransmitter olan y-
aminobiitirik asit (GABA) ile ayn1 reseptore baglanarak klinik etkilerini gosterirler. Bu
reseptorler; GABA’nin bulba olfactorusta, serebral kortekste, serebellumda, hipokampiiste,
substantia nigrada ve inferior kollikulusta yiiksek afiniteli yogun baglanma bolgeleridir.
Benzodiazepinler, GABA ile ayni reseptor kompleksine baglandigi zaman GABA'nin
etkisini kolaylastirmis olur. Reseptor toplam bes alt birimden; iki oz, iki B1 ve bir y1
peptidinden olusur. Ayrica GABA'nin Bz alt birime ve benzodiazepinlerin y2 alt birimine
baglandig: diisiiniilmektedir. Benzodiazepinler veya GABA bu reseptorlere baglandiginda
hiicre zarindaki klor kanallar1 agilir ve boylece klor iyonlari hiicre igine girer ve
hiperpolarizasyona neden olur. Bu hiperpolarize hiicrelerin uyarici nérotransmitterlere
yanit olarak depolarize edilmesi daha zordur ve bu eylem muhtemelen benzodiazepinlerin
sedasyon ve amnezi gibi klinik etkilerinden sorumludur.®! Midazolam 4'den diisiik yani
asidik bir pH'ta benzepin halkasi igerir ve halka agik halde bulunur. Bu da onun suda
¢Oziliniirliigliniin artmasina neden olur. Suda ¢6ziiniirliik, midazolamin propilenglikol gibi
seyrelticiler olmadan paketlenmesine olanak tanir. Boylece vendz tahrisi ve potansiyel
olarak disritmileri azaltir. Ancak fizyolojik bir pH'ta benzepin halkasi kapanir ve

midazolam son derece lipofilik hale gelir ve bu da hizl etki baslangicini agiklar.
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2.3.2.2. Fentanil

1953 yilinda Janssen Pharmaceutica sirketini kuran Dr. Paul Janssenin ilgi
alanlarindan biri olan morfin ve meperidinden daha gii¢lii ve etkili agr1 kesiciler
gelistirmeyi hedeflemis ve bu dogrultuda yaptig1 calismalar sonrasinda fentanil molekiilii
ilk olarak 1959 yilinda sentezlenmistir. 1963 yilinda klinik tipta giiglii ve nispeten kisa
etkili bir intravendz analjezik olarak tamtilmustir.>® Fentanil tamamen sentetik bir mii (p)
reseptor uyarict opioid olup sonrasinda insan kullanimi i¢in onay almis sufentanil,
alfentanil ve remifentanil, hayvan kullanimi i¢in onaylanmis karfentanil ve tiyofentanil
gibi opioidlerin ilk iiyesi olmustur. Biyokimyasal olarak bir p spesifik opioid agonist
olmakla birlikte, delta() ve potansiyel olarak kappa(i) reseptorleri gibi diger opioid sistem
reseptdrlerini aktive etme yetenegine sahiptir. Ozellikle p-reseptdrlerinin aktivasyonu
analjezi saglar ve dopaminin (DA) beynin 6diil bolgelerinde artmasini saglar, bu da cosku

ve rahatlama etkilerini ortaya ¢ikarir ve ilaca bagimlilikla iliskilidir.

Fentanil, morfinden 50 ila 100 kat daha giiclii etkiye sahiptir. Diger opioidler gibi
fentanil de yiiksek oranda lipitte ¢dziinen, proteine bagli ve fizyolojik pH'ta protonlanmis
zayif bir bazdir. Tiim bu faktorler hiicre zarlarini hizla gegmesine olanak tanir ve viicut ve
merkezi sinir sisteminde hizl1 etkisine katkida bulunur. Plazma seviyesi 5 dakika i¢inde
beyin omurilik sivis1 (BOS) seviyeleriyle dengelenir. Yag ve iskelet kasina yeniden
dagilmasi nedeniyle 30 saniye gibi hizli bir etki baslangicina ve kisa bir etki siiresine
sahiptir. Yeniden dagilmay1 yansitan plazma konsantrasyonunda oldukga hizl bir diisiis
vardir. Ancak tekrarlanan dozlar veya siirekli infiizyonla, yag ve kas depolarinda
doygunluk olur.®* Fentanil 6ncelikle karacigerde sitokrom P450 3A4 tarafindan fenilasetik
asit, norfentanil ve az miktarda farmakolojik olarak aktif bilesik p-hidroksi fentanile

metabolize edilir ki bunlar da safra ve idrarla atilir.®®

2.3.2.3. Propofol

Yaygin olarak “anestezi siitii” olarak adlandirilan propofol modern tipta anestezi
indiiksiyonu ve idamesi, girisimsel ve yogun bakim iinitesinde sedasyon i¢in yaygin olarak
kullanilan intravendz bir ajandir. Olumlu farmakokinetik ve farmakodinamik profile sahip
olmasi son otuz yildir en sik kullanilan intraven6z anestezik haline gelmesini saglamstir.
Neredeyse hi¢ uyarilma fenomeni olmadan hizl1 ve piiriizsiiz indiiksiyon, nispeten kisa

konteks-duyarli siire (context-sensitive half-life), hizli terminal yar1 dmiir siiresi ve diisiik
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postoperatif bulanti ve kusma insidans1 onu ¢ok yonlii bir hipnotik ila¢ yapmistir.>®
Birlesik Krallik'ta Imperial Chemical Industries'de veteriner ve arastirmaci olan John B.
Glen hayvan modellerinde fenol tiirevlerinin yatistirici etkisi tizerine yaptigi aragtirmalarda
propofolii gelistirmek i¢in on ii¢ yilin1 harcadi ve bu ¢abalarindan dolay1 2018 yilinda
Lasker Klinik Arastirma Odiilii'ne layik goriildii. ilk kez 1973 yilinda ilag aday1 olarak
tanimlanan propofol 1977 yilinda klinik ¢alismalara girmistir. 1986 yilinda Propofol,
Birlesik Krallik ve Yeni Zelanda'da lipid emiilsiyonu olarak terapotik kullanim i¢in

tanitilmis ve EKim 1989'da Food and Drug Administration (FDA) onay1 almistir.

Propofol emiilsiyonu, emiilsifiye misel formiilasyonundan gelen 1s181n sagilmast
nedeniyle opak beyaz bir sivi rengindedir. Merkezi sinir sistemi tizerindeki etki
mekanizmalart olduk¢a karmasiktir ve ¢esitli ndrotransmitter reseptdrlerindeki
etkilesimlerle gergeklesir.>” Benzodiazepinler ve barbitiiratlara benzer sekilde propofol de
hipnotik etkilerini merkezi inhibitor norotransmitter olan GABA aktivasyonu yoluyla
gosterir. Propofol molekiiliiniin reseptore baglanmasi, kloriir iyon akisinin artmasina ve
ndronun hiperpolarizasyonuna yol agarak dis uyaranlara kars1 yanitsizli§a neden olur.
Propofol ayrica, GABAerjik iletimdeki GABA alimi1 ve GABA salinimi gibi presinaptik
mekanizmalart da etkiler. Propofol sadece bununla da kalmaz, ayn1 zamanda GABAerjik
girdiyle tonik innervasyon altinda olan bazokortikal ve septo-hipokampal yollarda
asetilkolinin salinimini segici olarak engeller. Dikkat ¢ekici olani, GABA reseptoriindeki
etki yerinin benzodiazepin tanima yerlerinden farkli olmasidir. a, B ve y alt birimlerinin
tiimiiniin GABA reseptoriiniin propofole duyarliligina katkida bulunduguna dair kanitlar
vardir ¥, Propofol metabolizmasinda karaciger %90'lik bir ekstraksiyon oranina sahiptir.
Propofol metabolizmasi kritik olarak hepatik perfiizyonun siirdiiriilmesine baglidir.
Hepatik kan akiminda herhangi bir azalma es zamanli olarak propofol metabolizma hizini
azaltir. Bobrekler de propofol metabolizmasina 6nemli 6l¢iide katkida bulunur, %60-70'lik
bir ekstraksiyon oranina sahiptirler ve toplam propofol metabolizmasinin {igte birini

olustururlar.3®

Pediatrik hastalarda yaygin olarak kullanilan anestezik ajanlar Tablo 1’de verilmistir.
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Tablo 1. Pediatrik sedasyon i¢in yaygin olarak kullanilan intravendz ajanlar

mg

. Baglangic IV Tekrarlanan Baslangi¢c | Etki Siiresi | Ag¢iklamalar
Eé‘ doz IV doz Siiresi
Infiizyon 100 infizyon iz1 | <30 Tek bolus *Hizl sedasyon baglangici
mcg/kg/dk ihtiyaca gore | saniye(sn.) | dozdan ve hizli derlenme saglar,
hizinda titre edilir sonra 5-15 | ancak analjezi saglamaz.
baslanir ve 50- dk. *Agrili iglemler i¢in bir
200 mcg/kg/dk | VEYA analjezik ajan (orn.
araliginda titre ketamin, fentanil) ile
= | edilir Ek IV bolus birlikte uygulanmalidir.
"é_ dozu 0,5-3 *Enjeksiyon sirasinda
© | VEYA mg/kg’a kadar periferik agr1 yapar.
o kadar titre *Yaygin yan etkiler:
6 ay-2 yas: 1-2 | edilir Solunum depresyonu,
mg/kg IV bolus desatiirasyon, apne,
doz hipotansiyon
>2 yag: 0,5-1
ma/kg IV bolus
1-2 mcg/kg Tek bir *Solunum depresyonu ve
— | bolus veya tek 3-5 dk. dozdan hipotansiyona neden
§ doz 50 mcg sonra 30-60 | olabilir. *Ozellikle hizli IV
$ | bolusu tavsiye dk verilmesi ile gogiis duvart
Y | eder rijiditesi olusabilir.
6 ay -5 yas: 6 ay -5 yas: 1-3dk Uygulanan | *Anksiyoliz, amnezi,
0,05-0,1 Doz bagina 0,2 toplam doza | sedasyon saglar ancak
mag/kg 1V, mg/kg (max baglh olarak | analjezik etkisi yoktur.
maksimum tek | toplam doz 6 15-60 dk. Agrili islemler i¢in bir
doz 2 mg mg) analjezik ajan (6rn.,
ketamin, fentanil) birlikte
6-12 yas: 6 -12 yas: 0,1 uygulanmalidir.
0.025 -0.05 mg/kg (max *Yaygin yan etkiler
e mg/kg 1V, toplam doz 6 solunum depresyonu ve
<_§ maksimum tek | mg) apne; hiperaktivite, agresif
N | doz2mg davranis ve teselli
=2 >12 yasg: 1-2 edilemez aglamayi igeren
= >12 yag: 1 -2 mg (max paradoksal reaksiyonlar.
mg IV toplam doz 10 *Flumazenil etkilerini

tersine ¢evirebilir, ancak
nobet hikayesi olan veya
kronik olarak
benzodiazepin kullanan
hastalarda
kullanilmamalidir.
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2.4. STANDART MONITORIiZASYON

Anestezi vakalarinin geriye doniik incelenmesi, ciddi morbidite veya Sliimle
sonuglanan bir¢ok vakanin daha iyi monitdrizasyonla dnlenebilecegini ortaya koymustur.
1980'lerde Harvard Tip Fakiiltesi'nde anestezi boliimii risk yonetim ekibiyle birlikte o
kurumda uyulmasi gereken 6zel izleme standartlar1 gelistirdi. 1986'da The Journal of the
American Medical Association'da anestezi bakimini yoneten ilk ulusal standartlar
yayinlandi. Amerikan Anestezistler Dernegi (ASA) 1986'da benzer bir intraoperatif izleme
standardi benimsedi.?® Bu standartlar; 5 dakikalik araliklarla kan basincinin ve kalp hizinin
oOl¢iilmesini, elektrokardiyogram (EKG) monitérizasyonu ve solunan oksijen miktarinin
oksijen analizori ile 6l¢iimii, donanimli anestezi personelinin siirekli olarak odada
bulunmasi vs. seklinde idi. 1989'da ASA bu standartlar1 kan oksijenasyonunun
degerlendirilmesinde sayisal yontemler, yani nabiz oksimetresi kullanilmas1 gerektigi
sekilde degistirdi. Giincel ASA temel anestezi monitorizasyon standartlar1 olarak
ameliyathanede girisim stiresince donanimli anestezi uzmani ve anestezi ekibinin
bulunmasi, solunan havada oksijen konsantrasyonunu 6l¢en ve diisiik oksijen
konsantrasyonu i¢in limit alarm1 bulunan oksijen analizorii kullanimi, kan oksijenizasyonu
Ol¢climii i¢cin nabiz oksimetresi gibi sayisal degerlendirme cihazi kullanimi, yeterli
ventilyasyonun saglanmasi, endotrakeal tiip/laringeal maske yerlestirilmesinden,
entiibasyon/ekstiibasyon veya postoperatif bakim yerine transfer stirecine kadar stirekli
ETCO: analizinin kapnografi, kapnometri veya kiitle spektroskopisi gibi kantitatif bir
yontem kullanilarak yapilmasi, dolagim fonksiyonunun yeterliliginin saglanmas, siirekli
EKG monitdrizasyonu, kalp hizi1 ve arteriyel kan basincinin en az bes dakikada bir 6l¢giimii,

viicut sicakliginin monitdrizasyonu gosterilmistir.

2.4.1. Kan Basinci Takibi

Perioperatif ortamda kan basincinin standart olarak izlenmesi, 6zellikle; anestezi,
cerrahi stimiilasyon, kanama, agr1 gibi nedenlerle hemodinamik durumda olusabilecek akut
dalgalanmalar nedeniyle kabul gormiis bir gerekliliktir. Otomatik dijital basing olgerlerin
su anki kullanimi intraoperatif olarak standart kullanim i¢in oldukga giivenilir, emniyetli ve

uygundur. ASA tarafindan her 5 dakikalik déngiiler seklinde dl¢iilmesi 6nerilir.*
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18. yiizyildan siiregelen bir¢ok arastirmacinin katkilariyla yavas ve kademeli
iyilestirmelerden olusan invaziv olmayan kan basinci 6l¢iim yontemleri gelistirildi ve
sonunda 1895'te Scipione Riva-Rocci bugiin hala kullanilan invaziv olmayan sisirilebilir
manset kol band1 ile KB 6l¢iim cihazini yaratti. 1905'te Korotkoff adli bir rus cerrah bir
asirdan uzun siiredir kullanilan yontemi, sisirilebilir bir KB manseti ve stetoskop gerektiren

oskiiltasyon ydntemini kesfetti.*’

Arteriyel KB, kardiyak debi ve sistemik vaskiiler direncin bir tirtintidiir. KB
geleneksel olarak ti¢ degerle gosterilir: sistolik, diyastolik ve ortalama KB. Sistolik basing,
ventrikiillerin sistolik kasilmasinin sonunda kanin kan damarlarinin duvarlarina uyguladigi
en yiiksek basingtir. Diyastolik basing, gevseme veya diyastol sonunda kan damari
duvarlarina uygulanan basingtir. Ortalama arter basinci, sistemik damarlardan gegen kan
akiginin ortalama hizini belirleyen basing olarak tanimlanir. Perioperatif KB yonetiminin

nihai hedefi yeterli organ perfiizyonu saglamaktir.

Uc yaygin kan basinci 8lgiim yaklasimi vardir: (1) aralikli osilometrik (2) siirekli

intraarteriyel ve (3) kol manseti kullanilarak siirekli noninvaziv.

Aralikli otomatik osilometrik 6l¢iimler, sisirilebilir bir manset kullanilarak en sik
tercih edilen kan basinci 6l¢iim yaklagimidir. Osilometrik yontemlerin 6l¢iim performansi

ilgili ekstremiteye gore uygun manset boyutunun secimine bagh olarak degisebilir.**

2.4.2. Pulse Oksimetre (Nabiz Oksimetresi) fle Arteriyel Oksijenizasyonun Izlenmesi

Oksijen birgok fiziksel ve kimyasal reaksiyonla tespit edilebilen reaktif bir atomdur.
Oksijenin akcigerlerden doku hiicrelerine transferi esas olarak kirmizi kan hiicrelerindeki
hemoglobin molekiilleri tarafindan gergeklestirilir. Kandaki toplam oksijen igerigi,
hemoglobine bagli oksijeni (toplam oksijen iceriginin %97-98') ve ¢ok az bir miktarda
plazmada ¢ozlinmiis oksijeni igerir. SpO2 nabiz hiziyla kanin oksijen doygunlugunu siirekli
ve non-invaziv olarak belirlemek amaciyla kullanilan basit ve kullanigh aletlerdir. SpO-
foto-pletismografi prensibini kullanarak 6l¢iim yapar. Biyolojik dokularin 11k emilim
Ozelligini kullanarak kan degisimlerinin orantili miktarim 6lgiim prensibine dayanarak
calisir. Oksijen doygunlugu Beer-Lambert yasasina dayanan spektrofotometri ile belirlenir.
Parmak ucu nabiz sensoriindeki diyotlar vasitasiyla kirmizi ve yakin kizilétesi 151k yayarak

kanin oksijen igerigine bagl olarak yansiyan kirmizi ve kizil 6tesi 151k dalgalar
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fotodetektor tarafindan algilanir. Oksijenize hemoglobin kizildtesi 151k dalgasini,
deoksijenize hemoglobin ise kirmizi 151k dalgasini daha fazla absorbe eder. Farkli
absorpsiyon spektrumlari nedeniyle 660 nm'de kirmizi 151k absorpsiyon katsayisi ve 940
nm'de kizil 6tesi 151k katsayilar1 elde edilebilmektedir. Hemoglobin, kirmiz1 ve yakin
kizil6tesi bolgelerdeki dokudaki 1s1k emiliminin ana kaynagidir. Ancak melanin ve
miyoglobin gibi diger kromoforlar da bu bolgelerdeki 15181 absorbe etme yetisine sahiptir.
Daha az oksihemoglobin igeren vendz kan da arteriyel kanla ayn1 spektral bolgedeki 15181
emebilir. Arteriyel kandaki hemoglobinin toplam emilime olan katkisini izole etme
ihtiyac1, nabiz oksimetresinin gelistirilmesine yol agmustir.*? SpO, ¢alisma prensibi pulsatil
arteriyel sinyalini deri, kas, kemik gibi diger doku kaynaklarindan gelen non-pulsatil
sinyalden ayirmak i¢in arteriyel kan basincindaki sistolik artisa bagli olarak 151k
emilimindeki artisin l¢iimiine, yani pletismografik analize dayanir.*? Maalesef hipotermi,
hipoperfuzyon gibi durumlarda pulsatil dalga formunun olusmamasi nedeniyle SpO»
ol¢limiinii zorlastirir. Ayrica konvensiyonel nabiz oksimetreleri diger hemoglobin
bilesiklerinin oldugu klinik durumlarda (methemoglobin, karboksihemoglobin) kan gazi

degerlerinde Slgiilen gercek oksijen satiirasyonunu yansitmayabilir.

Amerika Birlesik Devletleri FDA tarafindan onaylanan oksimetrelerin, %70-100 SpO>
araliginda %3’e esit veya daha az bir hataya sahip olmasi1 gerekir. Ancak su anda farkli

perfiizyon kosullar1 igin kabul edilmis sayisal bir standart yoktur.*®

Nabiz oksimetreleri hiperoksi durumlari da tespit edemez.*>** Ten renginden

azalmis periferik perfuzyon durumlarindan da etkilenebilirler.

Hastalar ameliyat veya nakil sirasinda acil servis ve yogun bakim iinitelerinde
anormal perfliizyonun gelistigi; hipotermi, hipotansiyon, hipovolemi ve vazopresor
kullanimi gibi kritik durumlarla karsilasabilir ve bu gibi durumlar oksimetre okumalarinin
hatali olmasina neden olabilir. Kritik durumlarda 6l¢tim cihazlarindan elde edilen verilerin
hasta sonuclarini etkileyen tibbi miidahaleleri yonlendirmek i¢in hayati onem tasimasi
nedeniyle oksimetrelerin dogru okunmasinin saglanmasi gerekir.** SpO2'nin diismesinden
once ventilasyon bozuklugunu gosteren azalmis solunum hizi, apne veya ekshale edilen
karbondioksit seviyelerini tespit edemez. Dahasi, verilen oksijen destegi bazen mevcut
solunum depresyonunu maskeleyebilir ve acil olaylara neden olabilir. SpO;’de sinyal

hatasindan kaynaklanan duyulabilir yanlig alarmlar meydana gelir ki bu tedaviyi yanlis
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yonlendirebilir ve doktorlarin kriz aninda gergek acil durumlar1 ge¢ gérmesine neden

olabilir.#34°

Bugiine kadar yayinlanan tiim kilavuzlarin neredeyse hepsi, herhangi bir seviyede
sedasyon uygulanan hastalarin oksijenlenmesinin SpO3 ile siirekli olarak izlenmesi
gerektigi kanisindadir. Cilt rengi veya mukozanin gézlemlenmesi faydalidir, ancak oksijen
basinci kritik derecede diisiik olana kadar hipoksemiyi fark etmeyebiliriz. Hemoglobin
satlirasyonu %380'in altina diistigiinde bu, PaO2'nin <50 mm Hg oldugunu gosterir. Cogu

hastada siyanoz tespit edilemez.

Cogu monitor icin algilama ve sayisal degerlerin goriintiilenmesi yaklasik 30-40
saniye siirer. SpO2 %80 oldugu alarmi veren monitdr en az yarim dakika énce meydana
gelen bir bilgiyi yansitmaktadir. Tam tersine, yeterli ventilasyon saglandiktan sonra nabiz
oksimetre degerlerinin ger¢egi yansitmasi 30 saniye kadar siirebilir. Bu gecikme, nabiz

oksimetresinin ventilasyonu 6l¢gmediginin carpici bir sekilde yeniden dogrulanmasidir.*®

Sedasyon sirasinda kardiyovaskiiler komplikasyonlara bagli morbidite ve mortalite
onemli sorun olmay siirdiirmektedir.*” SpO, hipokseminin saptanmasinda standart bakim
olmasina ragmen bir¢ok siddetli alveoler hipoventilasyonu, 6zellikle de hastaya oksijen
destegi saglaniyorken, tespit etmekte yetersiz kalmaktadir ve bu durum olusan solunum
sikintisinin miidahalesinde geg kalinmasina sebebiyet vermektedir.*® Bu nedenle alternatif
solunum parametrelerinin kullanim1 gerekli olmaktadir. Bunun i¢in ek monitdrizasyon
yontemi olan ETCO2 monitdrizasyonu (kapnograf) kullanilmaktadir. Sedasyon sirasinda
pediatrik vakalarda ETCO; (kapnografi) monitérizasyonunun SpO;‘ye istiinliigiinii

gOsterilmisgtir.*°

2.4.3. End-tidal Karbondioksit Ol¢iimii

Karbondioksit kovalent bagli bir karbon ve iki oksijen atomundan
olusan molekiile sahip bir gaz olup, insan viicudunun dokusunda meydana gelen aerobik
metabolizmanin bir tirlinlidiir. Bu atik {iriin hiicrelerden ve dokulardan kardiyovaskiiler
sistem araciligiyla akcigerlere tasinarak ventilasyon ile her nefeste disar1 atilir. CO»
dolagimda 3 temel formda tasinir: 1) %80-90" karbonik anhidraz varliginda CO2 ve su
reaksiyona girdikten sonra bikarbonat iyonu olarak taginir. 2) Plazmada oksijenden ¢ok

daha fazla ¢6ziiniir oldugundan, %5-10"u ¢6ziinmiis CO2 olarak taginir. 3) CO2'nin %5-10'u
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hemoglobinin amino gruplarina baglanarak karbamino bilesikleri iiretir. Bikarbonat iyonu,
alveoler seviyede CO>'ye doniistiiriiliir. Akciger dolasiminda hemoglobinin oksijenasyonu
hemoglobinin CO2'ye olan afinitesini azaltir ve boylece alveollere CO; iletimini artirir.>°
Solunum dongiisiiniin sonundaki maksimum ekshalasyon CO2'si ETCO; olarak bilinir. Bu
sayinin saglikli bir hastada arteriyel CO2 (PaCO>) seviyelerine yakin olan alveolar CO>
konsantrasyonunu temsil eder. Tipik olarak arteriyel CO, (PaCO2)’den 2-5 mm Hg daha

diisiiktiir ve ventilasyonun etkinligini tahmin etmek icin kullanilir.

End-Tidal CO> izlemesi genellikle 2 sekilde yapilir: Kolorimetrik veya kapnometrik.
Kolorimetri, ekshale edilen CO2'nin yar1 kantitatif 6l¢timiinii i¢erir. Kolorimetrik cihazlar
ekshale edilen CO; konsantrasyonuna orantili olarak renk degistiren bir pH seridi kullanir.
Yorumlama diizeyleri genellikle %0,5'ten az, %0,5-2 ve %2-5'" icerir. Kolorimetrik
cihazlar yaygindir ve kolayca temin edilebilir. Mordan sariya degisimin biiytkliigii, disar
verilen bagil CO2 konsantrasyonunu gosterir. Kolorimetrinin avantajlari; ucuz, tek
kullanimlik, hafif, tasinabilir ve kolay olmasidir. Dezavantajlar1 ise, birkag saatlik
kullanimdan sonra sona erdikleri i¢in nispeten kisa dmiirlii olmalaridir. Bir diger
dezavantaji ise, CO; tespiti i¢in gereken tidal hacimdir. Kiigiik tidal hacimler tespit
boéliimiiniin tamamen dolmasina izin vermeyebilir ve bu nedenle CO2’nin yanlis 6l¢limiine
sebebiyet verir. Bu sorun pediatrik boyutta bir cihaz kullamlarak kismen diizeltilebilir.>
ETCOz'yi 6lgmenin bir bagka yolu da ekshalasyon havasinin siirekli niceliksel 6l¢iimlerini
iceren kapnometridir. Olgiilen CO2 konsantrasyonu (milimetre civa cinsinden ifade edilir)
zamanla sayisal olarak (kapnometri) ve/veya grafiksel olarak (kapnografi) gosterilir.
Kapnometri (kantitatif kapnografi) bir numunedeki CO2 konsantrasyonunu 6lgmek igin
kizil6tesi 151k emilimini kullanir. Caligsma prensibi dogrudan ventilator devresine
yerlestirmeye (ana akim kapnografi) veya hava yolundan siirekli olarak bir 6rnek alip ince
capli bir tiip araciligiyla ¢evrimdisi bir sensére yonlendirmeye (yan akim kapnografi)
dayanir. Yan akim kapnografi (side stream) spontan nefes alan hastalarda bir nazal kaniil
araciligiyla da o6rneklenebilirken, ana akim kapnografi yalnizca endotrakeal tiip veya

trakeostomi tiipiinden elde edilir. 2

Kapnografi; 6zofageal entiibasyonu 6nlemek i¢in noninvaziv bir yontem olmanin
yanisira kardiyak debiyi, dakika ventilasyonunu izlemek ve derin sedasyonu

kolaylastirmak i¢in uygun klinik kosullarda kullanilabilir. ETCO> ventilasyon durumunu
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degerlendirir. Ancak pulmoner ve kardiyovaskiiler sistemin es zamanli bir monitorii
oldugu igin her iki sistemde gelisen islev bozukluklarindan da etkilenir. Ornegin, kalp
yetmezligi veya hipovolemi (diyabetik ketoasidoz, septik sok, hemorajik sok vb.) olan bir
hastada pulmoner perfiizyonun azalmasi, alveoler 6lii boslukta artiga ve
ventilasyon/perfiizyon uyumsuzluguna (sagdan sola sant) yol agabilir. Bu uyumsuzluk,
daha diisitk ETCO. okumalariyla sonuglanacaktir. Bu nedenle de klinisyenler ETCO-
Olctimlerini yorumlarken sadece kan gazi incelemesi yerine hastanin kardiyovaskiiler ve

solunum fonksiyonlarini da degerlendirmeli ve arteriyel kan gazi ile korele edilmelidir.

Sedoanaljezi sirasinda diizenli CO3 izlemesinin klinik 6nemi hala
degerlendirilmektedir. Cochrane'in son incelemesinde de standart izlemeye ek olarak

kapnografinin daha elverisli olmasina dair ikna edici kanit bulunamamugtir.>

2.4.4. Solunum Sayis1 Monitorizasyonu

Anestezi ve sedasyon sirasinda hastanin solunum sayist verileri iki teknikle elde edilir.
Temasli solunum monitdrizasyon tekniginde cihaz hastanin viicuduyla dogrudan temas
halindedir. Bu parametrelerden birinin 6l¢iimiine dayanir: solunum sesi, solunum hava
akisi, solunumla ilgili gogiis veya karin hareketleri.

Ses bazh solunum: Monitorizasyonu teknigi en eski tibbi muayene tiirlerinden biri,
doktorun dolagim, solunum ve gastrointestinal sistemlerin oskiiltasyonla degerlendirdigi
tekniktir. Ancak oskiiltasyonla elde edilen bilgilerin dogrulugu hekimin tecriibesi ile dogru
orantili olmakla birlikte siirekli izlenime de izin vermemektedir. Bu sinirlamalarin
tistesinden gelmek i¢in kablosuz ve giyilebilir akustik izleme cihazlari gelistirilmis ve
hastanin solunum paterninin siirekli olarak takip edilmesine olanak saglanmigtir. AKustik
cihazlarin kullanimi, 6ksiirme ve nefes alma frekansi tespitinden tam hisilt1 tespiti ve
analizine kadar cesitlilik gosterir. Cogu cihazda, dogruluk payimi artirmak i¢in akustik
nefes alma modeli gogiis hareket modeliyle birlestirilir.

Hava akasi algilama bazh solunum: Izleme cihazlar1, solunum sayisini ekspirasyon
havasinin inspirasyon havasindan daha sicak olmasi ve ayrica hava akiminin basing
farklilik 6zelligini kullanarak 6l¢iim yapar. Hastalarin nefes aligverisini izlemek i¢in
solunum yollarina takilan bir sensoriin bu parametrelerdeki degisiklikleri 6lgmesi gerekir.
Ustelik ekspiryum havasindaki CO2’1n tespit edilmesiyle de solunum aktivitesi

cikarilabilir. Ayrica, ekspiryum havasinin nemi inspiryum havasindan daha yiiksek oldugu
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icin solunum hizin1 tespit etmek amacli nem sensorleri kullanilabilir. Gogiis hareketlerinin
tespitine dayali solunum monitorizasyon cihazlarinda piezoelektrik doniistiirticiiler,
akselerometreler, ultrason bazli giyilebilir aletler kullanilarak 6l¢iim yapilir. Ayrica
kontakt igermeyen kamera bazl1, radar bazli, ultrason bazli 8l¢iim cihazlar1 da mevcuttur.>*

Biitiin bu monitorizasyon tekniklerinin hasta ve g¢evresel faktor kaynakli birgok art1 ve
eksi yonleri vardir. O sebeple solunum sayisi da hastadan gelen diger bilgilerle birlikte
islenip degerlendirilmesi gereken veridir.

Cocuklarda SS normal degerleri Tablo 2°de sunulmustur.

2.4.5. Kalp Attim Hiza

Intravendz sedatif ilaglar uygulandiginda merkezi sinir, solunum ve dolasim sistemleri
iizerinde gii¢lii etkileri olmasi sebebiyle, hasta giivenliginin saglanmasi ve olasi

komplikasyonlarin erken fark edilip engellenmesi sistemik yonetimin bir 6n kosuludur.

Son yillarda tiim klinik uygulamalarda hasta giivenliginin 6n plana ¢ikmasi sonucunda
hastanin solunum durumunun dogru degerlendirilmesi hasta bakiminin temel tas1 haline

gelmistir.
Cocuklarda KH normal degerleri Tablo 2’de sunulmustur.

Tablo 2. Cocuklarda solunum sayis1 (SS) ve kalp hiz1 (KH) degerlerini gdsteren tablo.*®

YAS SOLUNUM SAYISI KALP HIZI (DK.)
(DAKIKA (DK.))

0-3 AY 30-60 110-160

3-6 AY 30-45 100-150

6-12 AY 25-40 90-130

1-3 YAS 20-30 80-125

3-6 YAS 20-25 70-115

6-12 14-22 60-100

>12 YAS 12-18 60-100

2.5. SEDASYON DUZEYININ DEGERLENDIRILMESi: RAMSEY SEDASYON
SKORLAMASI, BISPEKTRAL iNDEKS MONITORIZASYONU

Sedasyon dogal uykudan tamamen farkli bir durumdur. Dogal uykudaki saglikli

kisiler ventilasyon veya dolasim sistemleri bozulmaya baslarsa uyanirlar. Ila¢ sedasyonu
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ise uykuya benzese de, kii¢iik dozlarda bile, iist havayolu tikanikligina neden olabilir.

Hastanin durumuna bagli olarak solunum veya kalp durmast riski de vardir.®

Sedoanaljezi agrili veya hos olmayan islemler sirasinda anksiyoliz, analjezi, sedasyon
ve motor kontrolii saglamak i¢in uygulanan bir yontemdir. Sedoanaljezi sirasinda anestezi
derinliginin izlenebilir olmasi ¢ok dnemlidir. Derin anestezi, hemodinamik degisikliklere
ve koruyucu solunum yolu reflekslerinin kaybina neden olabilirken yiizeyel anestezide
diisiik ilag yan etki goriilme avantaji saglarken anestezi sirasinda hatirlama veya farkinda
olma riskini de yaninda getirir®’ Anestezi sirasinda uyaniklik ve farkindalik anksiyete ve
travma sonrast stres bozuklugu gibi potansiyel uzun vadeli psikolojik sonuglar

dogurabilecek ¢ok ciddi bir komplikasyon risklerini de arttirabilir.

Sedoanaljezi sirasinda siklikla eriskinlerle benzer ilaglar kullanilsa da ¢cocuklara
uygulanan dozlar viicut agirligina goére eriskinlerden daha yiiksektir. Cogu zaman bir
yetiskine kiyasla ¢cocukta bir prosediirii gerceklestirmek i¢in daha derin bir sedasyon
seviyesi gereklidir. Cocuklar dogas1 geregi olumsuz olaylara egilimli bir habitusa
sahiptirler. Daha biiyiik bir kafa yapilar1 vardir ki, bu da havayolunun konumlandirilmasin
daha zor hale getirir. Nispeten daha biiyiik dilleri ve havayolunu tikayabilen {ist hava yolu
yumusak dokular1 vardir. Ayrica, gocugun havayolu huni seklinde glottisi olmasi nedeniyle
daha yiiksek dirence sahiptir. Daha yiiksek bir metabolik talebe sahiptirler. Bu da apneden
sonra hiperkarbi ve hipoksi gelisimine katkida bulunur. Tiim bu faktorler cocuklarda
sedoanaljezinin giivenli bir sekilde gergeklestirilmesinin zor olmasina neden olur®®
Sedoanaljezi sirasinda goriilen olumsuz olaylara 6rnek olarak; miidahale gerektiren diisiik
oksijen satiirasyonu, apne, stridor, laringospazm, bronkospazm, kardiyovaskiiler instabilite,
paradoksal reaksiyonlar, uyanma reaksiyonlar1 ve aspirasyonlu veya aspirasyonsuz

kusmay1 gostermek miimkiindiir.%°

Sedoanaljezide hedeflenen sedasyon seviyesi veya derinligi klinik ihtiyaglara baglidir.
Minimal sedasyon; hastalarin sdzel uyarilara normal sekilde yanit verdigi havayolunun,
ventilasyon ve kardiyovaskiiler fonksiyonlarin etkilenmedigi durumdur. Orta dereceli
sedasyon; hastalarin sézel komutlara (tek basina veya hafif dokunsal uyarimla birlikte)
amagli bir sekilde yanit verdigi, havayolu agikligini korumak i¢in higbir miidahaleye gerek
olmadig1 ve spontan ventilasyonun yeterli oldugu durumdur. Kardiyovaskiiler fonksiyonlar

genellikle korunur. Derin sedasyon; bilinci ve koruyucu refleksleri baskilar ancak hastalar
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tekrarlanan veya agrili uyarilardan sonra kolayca amacl bir sekilde yanit verir. Hastalarin
havayolu agikligin korumak i¢in yardima ihtiyaci olabilir ve spontan ventilasyon yetersiz

olabilir. Kardiyovaskiiler fonksiyonlar genellikle korunur.>®
Pratikte kullanilan skorlama yontemleri:
e Subjektif yontemler (puanlama sistemleri);

e Objektif yontemler (ilacin plazma konsantrasyonunun 6l¢iilmesi, fizyolojik

degiskenlerin dl¢lilmesi ve fiziksel yontemler ve benzerleri)

2.5.1. Ramsey Sedasyon Skorlama Sistemi

Subjektif skorlama skalasindan Ramsey sedasyon skorlama sistemi sedasyon
seviyesini izlemek i¢in en yaygin kullanilan skorlama sistemi olmustur ve giiniimiizde
kullamlmaktadir.?’ Bu teknik bir gézlemcinin hastanin sozlii bir komuta verdigi tepkiyi
Olcebilecegi sayisal bir deger kullanir. Bu yontem; sesli, dokunsal veya agrili uyarana tepki
verebilen hastalar i¢in etkilidir. Ramsey sedasyon degerlendirme skalas1 Tablo 3’te

sunulmustur.

Tablo 3. Ramsey sedasyon skalasini gosteren tablo.%

Puan Klinik

Uyanik, huzursuz ve/veya agliyor

Uyanik, sakin, ¢evreyi izliyor

Uykulu, fakat s6zlii uyaranlara cevap veriyor

Uykulu, fakat glabellar taktil ve yiiksek sesli isitsel uyarana hemen yanit veriyor

Uykulu, fakat glabellar taktil ve yiiksek sesli igitsel uyarana yavas yanit veriyor

o O b W N

Glabellar taktil ve yiiksek sesli isitsel uyarana yanit vermiyor

Ramsey skorlama sistemine yakin baska puanlama sistemleri de gelistirilmistir:
Sedasyon Ajitasyon Olgegi, Bion Olgegi, Addenbrooke Hastane Olcegi, Cambridge
Sedasyon Skoru, Vancouver Sedatif Kurtarma Olgegi, Harris Olgegi, Konfor Olgegi, Riker
Sedasyon Ajitasyon Olgegi, Michigan Universitesi Sedasyon Olgegi ve Brussel Sedasyon

Skoru. Ancak yukaridaki tiim dl¢ekler sedasyon seviyesini belirlemek i¢in hastalarda
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uyarilma gerektirir. Bu nedenle bir¢ok klinisyen bunlari kullanmak konusunda ¢ok istekli

degildir.82

2.5.2. Bispektral indeks Monitérizasyonu

BIS monitdrizasyonu, ilaglarin hipnotik etkilerini degerlendirmek igin FDA tarafindan
onaylanan ilk objektif yontemdir. BIS monitdrizasyonu, hastanin biling diizeyinin objektif
degerlendirmesini saglayarak, anestezi uygulamasin kisisellestirme ve gereksiz derin
anestezi veya anestezi altinda yanlislikla uyaniklik halinin olugsmasini1 dnleme yetenegini
arttirarak, ayn1 zamanda anestezik ajanlarm asir1 kullaniminin olumsuz etkilerini ve buna
bagli postoperatif ndrolojik komplikasyonlari da en aza indirir. BIS geleneksel olarak
kullanilan sedasyon 6lcekleriyle orta ila gii¢lii korelasyonlar sergiler ve bu da BIS'in
geleneksel 6l¢eklerin mevcut olmadigi veya yetersiz oldugu durumlarda sedasyon

derinliginin gegerli bir gdstergesi olarak hizmet edebilecegine dair 6n kamtlar sunar.%?

Beyin korteksinin olgiilen elektriksel aktivitesi ile elektroansefalogram (EEG)
arasinda bir baglant1 oldugu fikri ilk kez 1937 yilinda ileri siiriilmiistiir. Dr. Rampil, BIS
dahil olmak tizere EEG sinyal islemeye yonelik ¢esitli yaklagimlarin miitkemmel bir
incelemesini ve ayrintil1 bir agiklamasini sunmustur. Ekim 1996'da BIS monitériiniin
piyasaya siiriilmesi ile anestezistlere kortikal aktivitenin her araliginda hipnotik titrasyona
izin veren giivenilir bir beyin fonksiyonu monitorizasyonu saglanmis oldu. Ocak 2004'te
BIS genel anestezi sirasinda ilaglarin hipnotik etkilerini degerlendirmek ve intraoperatif
uyaniklik sikligin1 azaltmak icin FDA onayl bir endikasyon ald1.®® BIS monitorizasyonu
hastanin alnina elektrot yerlestirerek monitdrde goriintiilenen veriler sayesinde hastanin

anestezi derinligi hakkinda bilgi saglar.

BIS indeksi 0 ile 100 arasinda degisen boyutsal olmayan bir sayidir. Bu say1 anestezi
altindaki hastalarin EEG’sinin analiz edilmesiyle elde edilir. Boylece anestetik veya sedatif
ajan uygulamasi sirasinda dnemli klinik durumlar ile korelasyon saglar. BIS cihazi, BIS
degerini olusturmak i¢in frekans, faz ve gii¢ spektrumu gibi faktorleri g6z 6niinde
bulundurarak EEG dalga formunu analiz etmek i¢in bir algoritma kullanir. 100 civarindaki
BIS degerleri hastanin uyanik ve tetikte oldugunu gosterirken, <20 degeri beynin tamamen
hareketsiz oldugu izoelektrik EEG’yi gosterir. BIS indeksi 70’in altina indikge hatirlama
olasilig1 dramatik sekilde diiser.%* 80-100 aras1 BIS degerleri hastanin uyanik oldugunu,
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60-80 aras1 degerler 1liml1 sedasyonu, 40-60 aras1 degerler derin sedasyon veya genel

anesteziyi, 20-40 aras1 degerler ise derin anestezi durumunu gosterir (Resim 1).%

06/12/2024 11:27

Resim 1. BIS monitorii

Bispektral indeksin en 6nemli uygulama alanlarindan biri anestezi sirasinda hastanin
uyaniklik halinin gelismesi ile karakterize travmatik bir olay olan intraoperatif farkindalig
onlemedeki roliidiir. Sistematik bir incelemede, yazarlar BIS rehberligindeki anestezinin
BIS monitdrizasyonu olmadan standart uygulamaya kiyasla intraoperatif farkindalik riskini
azaltabilece@ini one siiren kanitlar buldular. BIS monitdrizasyonu, anestezi derinliginin
objektif 6l¢limiinii saglayarak, klinisyenlerin intraoperatif farkindalik olasiligini en aza

indirmesine olanak tanir.
BIS gériintiileme monitdriinde dlgiilen veriler:
* BIS numarasi
» Zaman i¢inde BIS degerlerinin trend grafigi
=  Gergek zamanli ham EEG dalga formlari
= Sinyal kalitesi endeksi (SQI) ve EMG gibi ¢esitli sinyal kalitesi gostergeleri
= Alarm gostergeleri ve mesajlari

Sinyal kalitesi endeksi ¢ubugu sinyalin giivenilirligini tahmin eder; SQI ne kadar
yiiksekse BIS sayis1 o kadar giivenilirdir. Elektromiyogram (EMG) ¢ubugu, artan kas
tonusu veya hareketinin neden oldugu kas uyarimini yansitan EMG aktivitesini gosterir.

BIS izleme tekniginde hastanin alnia ve sakagina takilan &zel bir sensér kullamir. Bu
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sensor EEG yoluyla beynin elektriksel aktivitesini kaydeder ve elde edilen veriler, BIS
degerini hesaplayan tescilli bir algoritma tarafindan analiz edilir. Bu BIS degeri daha sonra

monitdrde goriintiilenir ve anestezinin derinligi hakkinda ger¢ek zamanl bilgi saglar.

2.5.2.1. Bispektral indeks izlemini Etkileyen Faktorler

Anestezik ajanlar: Kullanilan anestezik ajanlar BIS degerlerini etkileyebilir. Tek

anestezik ajanla anestezi uygulanan hasta, farkli bir ilag kombinasyonuyla anestezi
uygulanan ayni skora sahip baska bir hastadan daha sakin olabilir. BIS monitériiniin
ketamin ve nitroz oksit gibi belirli anesteziklerle kullanimi giivenilir degildir. 2017'de
Mishra ve ark. nitrdz oksidin, BIS iizerindeki etkisini incelemis ve BIS degerinin nitroz
oksit eklenmesiyle arttigin1 bulunmustur.®® Bu etkinin ortaya ¢ikmasi nitrdz oksit kullanimi
ve ndro-uyarici ozellikleriyle inhalasyon anestezik ajanlarinin EEG {izerindeki baskilayict
etkisinin azalmasindan kaynaklaniyor olabilmesi muhtemeldir. Nitr6z oksit, serebral

oksijen tiiketimindeki artigla birlikte serebral kan akis hizin1 da artirir.

Yas: 6 aydan kiiciik bebeklerde BIS monitorizasyonu ile anestezik ajanlari titre etmek
¢ok zordur. Bunun nedeni, bu yas grubunda beyin olgunlagsmasi ve sinaps olusumu bu
donemde gelismeye basladigi i¢in EEG 6l¢timlerinin daha biiyiik cocuklara gore farkl
olmasidir. 2001'de Bannister ve ark. 6 ay ile 3 yas arasindaki ¢ocuklarda anestezik
kullanim1 veya iyilesme verilerinde standart uygulama ve BIS gruplari arasinda énemli bir

fark bulunmamustir.

Hipotermi: Doi ve ark. , kardiyopulmoner bypass (KPB) pompasi i¢in hipotermiye
giren 12 hastay1 incelemis ve viicut sicakligindaki diisiis sirasinda BIS degerlerinde genis
bir degisiklik oldugunu fark etmisler.®” BIS, viicut sicakligindaki her santigrat derece diisiis
icin 1,12 birim azalir. Viicut 1sisindaki diisiis, azalmis serebral metabolizma hizina neden
olur ve bu da EEG'de izoelektrik donemlerin hakim oldugu izoelektrik/ burst-siipresyon

paterninin gelismesine sebebiyet verir.

Norolojik bozukluk: Noérolojik bozukluk, BIS'in biling derinligini izleme yetenegini

degistirir. Bu nedenle, BIS bu hasta popiilasyonunda biling diizeyini degerlendirmek i¢in
giivenilir bir arac¢ degildir. Genel olarak, BIS degerleri nérolojik bozuklugu olan hastalarda
daha diisiiktiir. BIS degerleri beynin kortikal yapisinin aktivitesini yansitir ancak omurilik

gibi subkortikal yapilarin aktivitesini yansitmaz.
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Tibbi cihazlarla etkilesim: T1ibbi cihazlardan kaynaklanan miidahale artefaktlara

neden olur ve BIS monitoriiniin anestezi derinligindeki degisiklikleri dogru bir sekilde

degerlendirme yetenegini bozar.

BIS monitérizasyonu ameliyathanelerde, yogun bakim iinitelerinde ve baz acil
servislerde giiniimiizde kullanilmaktadir. 2007'de Carlos ve ark. BIS monitdrizasyonu
kullanarak yaptigi ¢caligmada entiibasyon ile ameliyathaneden ayrilma arasindaki ve yogun
bakimda gegirilen siirenin azaldigim1 buldu.® BIS ile izlenen hastalarda ameliyat sonrasi
bulant1 ve kusma riski %12 oramnda azaldigini tespit etmisler.%® Tong ve ark., 2017'de BiS
monitdrizasyon uygulamasinin propofol kullanimini azaltarak standart uygulamaya kiyasla

daha hizl1 iyilesme saglayarak ekonomik faydalar saglayabilecegini gdstermistir.®

Anestezi derinligini izlemek i¢in literatiirde alternatif olarak kullanilan objektif

teknolojiler ise sunlardir.”®:

e SNAP EEG monitor sistemi

e Isitsel uyarilmis potansiyel monitorii
e 4 kanalli islenmis EEG

e EEG monitorii

e Spektral edge frekansi

e Otomatik yanit verme testi

e Entropi

2.6. ENTEGRE PULMONER INDEKS MONITORIZASYONU

Derin ve uzamis sedasyon sirasinda, 6zellikle kiigiik ¢ocuk ve yash hastalarda
solunumsal olaylar1 erken tespit etmede, morbidite ve mortaliteyi azaltmada etkili olan
ETCO; bazen yanlis alarm verebilmektedir.”* Bu yiizden sedasyon sirasinda fizyolojik

parametrelerin hepsinin toplu monitdrizasyonunun gerekli oldugu goriilmektedir.

Bir anestezistin sedasyon sirasinda hem SpO2, hem KH, hem SS, hem de ETCO2’ye
ayri-ayr1 bakmasi kafa karisikligi yaratma ve solunumsal olaylar1 gézden kagirabilme
olasilig1 yiiksek bir klinik durumdur. Bu nedenle Entegre pulmoner indeks (IP1) hepsini

tek bir sayisal degerde bulundurabilmesi agisindan faydalidir.” Bu nedenle sedasyon
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sirasinda gelisebilecek apne, hipoksi, alveolar hipoventilasyon durumunu bu dort 6l¢iimii
(SpO2, KH, SS, ETCO») harmanlayarak lila 10 arasinda tek bir sayisal deger olarak ortaya
koyarak IPI monitorizasyonu daha kolay ve giivenli bir yontem olmasi nedeniyle

gelistirilmis ve piyasaya siiriilmiistiir.!t

Entegre pulmoner indeks skorunun gelistirilmesinin amaci mevcut hasta solunum
parametrelerinin yerini almak degil, hastanin solunum durumunu ek bir entegre skor veya
indeksle degerlendirmek ve acil miidahale ihtiyacini belirlemektir. IPI, bireysel anlik
verilerle kolayca tanimlanamayan yavas gelisen solunum sorunlarinin varligini gercek
zamanli olarak gostererek hasta giivenligini artirabilir. Bu erken tespit hasta riskini azaltir,

sonuglari iyilestirir, hasta giivenligini artirir ve erken miidahale edilmesini saglar.’ "™

Sedoanaljezi sirasinda en sik karsilagilan solunum sorunlari klinisyen tarafindan
genellikle SS’da ve SpO; ‘de diisiis sonucunda fark edilmekte ve bu parametreler tek
basina sorunlarin erken fark edilmesinde yetersiz kalmaktadir. Islem sirasinda gelisen
olumsuz olaylarin ¢gogunu goézden kagirmamiza ve hastaya miidahalede gecikmemize
neden olmaktadir. IPI; sedoanaljezi ile yapilan girisimlerde, yogun bakim iinitelerinde,
kritik hasta takibinde, postoperatif hasta takibinde, acil servislerde klinik kullanima
girmistir. Kullanim kolaylig1, bir¢ok hayati parametreyi tek bir monitérde birlestirmesi,

non-invaziv ve dinamik 6l¢iim olasilig1 saglamasi nedeniyle pratikte tercih edilmektedir.

Entegre pulmoner indeks puani, mevcut hasta solunum parametrelerinin yerini almak
icin degil klinisyene hasta ventilasyon durumunun ek bir entegre puanim veya endeksini
saglamak i¢in tasarlanmistir. IPI algoritmasi 6nceden tanimlanmis hasta durumuna bir IPI
degeri atayan bir grup tibbi uzmandan (anestezistler, hemsireler, solunum terapistleri ve
fizyologlar) alinan verilere dayanarak gelistirilmistir. Hastalara gore bu parametrelerin
normal araliklari ve bu profesyonel ekip tarafindan parametrelerin ¢esitli
kombinasyonlarina verilen puanlamalar kullanilarak bir matematiksel model
olusturulmustur. insan mantiksal diisiincesini taklit eden bir matematiksel ydntem olan

bulanik mantik ¢ikarim sistemi IPI modelini gelistirmek i¢in kullanilmustir.

Klinik dogrulama ¢aligmalari, IPI algoritmasi tarafindan iiretilen IPI degerinin
hastanin ventilasyon durumunu dogru bir sekilde yansittigini gostermektedir. Hem yetiskin
hem de pediatrik hastalar (>1 yas) tizerinde yapilan ve uzmanlarin ventilasyon durumu
derecelendirmelerinin IPI verileriyle birlikte toplandig1 ¢calismalarda, IPI puanlarinin
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uzmanlarin agiklamali derecelendirmeleriyle yiliksek oranda iliskili oldugu bulunmustur.
Endeksi dogrulamak i¢in yliriitiilen ¢aligmalar ayrica, IPI'nin tek sayisal degerinin hastanin
ventilasyon durumundaki degisikliklere iliskin erken farkindaliga tesvik etmek ve yogun
klinik ortamlarda hastalarin izlenmesini basitlestirmek i¢in degerli olabilecegi sonucuna

varilmistir.®

IP1, her saniye giincellenen ve her zaman klinisyenin kullanimina agik olan gercek
zamanl bir hasta degeridir. Bir IPI trend grafigi ayrica [PI'nin sabit kalip kalmadigin1 veya
yukar1 veya asagi dogru egilim gosterip gostermedigini belirten bir 6nceki zaman araligina
(veya diger belirli zaman araligina) ait IPI puanlarini gosterir ve bdylece zaman iginde

solunum durumundaki degisiklikleri yansitir.

Klinisyen zaman i¢inde IPI'daki degisiklikleri gosteren IPI trasesini goriintiileyebilir.
IP1 trasesine hizli bir bakis, IPI'nin 6nceki dakikalar veya saatler i¢inde degisip
degismedigini gosterebilir ve klinisyenin hastanin genel ventilasyon durumunun kétiilesip
kotiilesmedigini, sabit kalip kalmadigini veya iyilesip iyilesmedigini belirlemesine
yardimeci olabilir. Buradan alinan bilgi, hasta bakimindaki sonraki adimlarin belirlenmesine
yardimci olabilir. Bu nedenle, IPI hastalarin klinik ortamda izlenmesini basitlestirebilir.
Dort parametre monitor ekraninda es zamanl goriintiillenmeye devam eder. IPI'daki 6nemli
bir degisiklik klinisyenin izlenen diger verileri incelemesi ve hastay1 degerlendirmesi
gerektigini belirten bir "kirmizi bayrak" gostergesidir. Ayrica IPI ciddi olaylar1 gostermede

sensitif bir monitdrizasyon yontemidir.

Entegre pulmoner indeksin yenidogan ve infant hastalar (1 yasina kadar) i¢in FDA

onay1 yoktur ve kullanilamaz, ¢iinki IPI parametreleri kilo ve yas bagimlidir.”

IPI degerlendirme skalas1 Tablo 4’te sunulmustur.
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Tablo 4. IPI degerlendirme skalasin1 gdsteren tablo.”

IPI degeri Hastanin durumu
10 Normal
8-9 normal sinirlar arasinda
7 normal araliga yakin: dikkat edilmesi gerekir
5-6 dikkat edilmesi gerekir ve miidahale gerekebilir
3-4 miidahale ihtiyaci vardir
1-2 acil miidahale ihtiyaci vardir

SpOy; nabiz oksimetresi, ETCO; ; end tidal karbondioksit, SS; solunum sayis1

Resim 2. IPI monitorii \tlyanlk hasta)

Solunum sayist

SpOz

kalp hiz1

IPI degeri
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alismaya Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi (KOUTF) Klinik Arastirmalar Etik
Kurul onay1 (15.12.22 tarih ve KAEK/26.bl.06 karar no) alindiktan,
www.clinicaltrials.gov.tr (NCT05724030) adresine kaydedildikten ve katilimcilarin

ailelerinden yazili bilgilendirilmis onam alindiktan sonra baslandi. Caligsma prospektif
olarak, Nisan 2023-Ekim 2024 tarihleri arasinda KOUTF Hastanesi lokal ameliyathanede
elektif sartlarda derin sedasyon altinda botilinum toksin enjeksiyonu uygulanan pediatrik

hastalarda gergeklestirildi.

Calismaya ASA fiziki skoru I-111 olan 1-17 yas aras1 70 pediatrik hasta dahil edildi.
Hastalarin yas, Kilo, cinsiyet, ASA fiziki durum, ek hastaliklari1 ve kullanilacak anestezik
ilaglarin miktar1 kayit edildi. Bilinen zor entiibasyon oykiisii olan, ASA fiziki durum
siniflamasi IV olan, aktif solunum yolu enfeksiyonu gecirmekte olan, alerji dykiisii olan, 1
yas alt1 ve 17 yas iistii hastalar calisma dis1 birakildi. KOUTF Hastanesi lokal
ameliyathanenin preoperatif iinitesinde hastalara intravenéz (IV) damar yolu agilarak 0,05
mg/kg midazolam ile premedikasyon uygulandi. Ameliyat odasina alinan hastalara;
elektrokardyogram (EKG), SpO2, KH ve 5 dakikada (dk) bir non-invaziv kan basinci (KB)
ol¢timii ve ETCO: ile monitorizasyon uyguland: ve kaydedildi. Ek olarak, IPI (SpO., SS,
KH, ETCO) ve bispektral indeks (BIS) monitérizasyonu saglandi ve 5 dk.’da bir
kaydedildi. Cocuk hastalara nazal kaniil ile 6 It/dk oksijen (O2) uygulandi. Sedasyon
amagli; 1 mcg/kg fentanil ve 3 mg/kg propofol 1V bolus uygulandi. BiS 40-60 aras:
tutulacak sekilde 125 mcg/kg/dk ‘dan IV propofol infuzyonu basland: ve gerektiginde 25
mcg/kg /dk. dozlar halinde degisimler saglandi.

Tablo 5. BIS degerlerini gosteren tablo.%®

BIS degeri Hastanin durumu
80-100 | Uyamik
60-80 Yiizeyel sedasyon

40-60 Genel anestezi/derin sedasyon

20-40 Derin anestezi
<20 Izoelektrik EEG
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Sedoanaljezi altinda intramuskuler botulinum toksin enjeksiyonu yapilan hastalarin
sedasyon dncesi (SO), sedasyon sonrasi (SedS) ve onu takip eden 20 dakika(dk.) boyunca
5dk ara ile; KH, sistolik KB (SKB), diyastolik KB (DKB), SpO, SS, IPI, ETCO, degerleri,
toplam propofol, fentanil ve midazolam tiiketimleri kaydedildi. Cocuklarin BIS degerlerine
SedS ve onu takip eden 20 dk boyunca 5 dk ara ile bakild1 ve kaydedildi. islem sirasinda;
IP1 10-7 sayisal degerde oldugu durumlarda hastaya miidahele yapilmadi, IPI<6 veya
Sp02<95 veya ETCO.’de >%20 diisiis oldugunda veya apne gelistiginde; propofol
sedasyon dozu 25 mcg/kg azaltild1 ve ¢ene asma manevrasi uygulandi. IPI<3 veya SpO.
<92, ETCO:; sifirlanmas1 veya apne gelisimi tespit edildiginde sedasyon kesildi ve maske
ile ventilasyon uygulandi. Hastalara nazal kaniil ile 61t/dk oksijen (maksimum) basladig
icin bu durumlarda oksijen daha fazla arttiritlmadi. Toplam islem siireleri de kaydedildi

(Tablo 6).
Tablo 6. Hastalarin IPI degerlerine gore uygulanacak islemleri gosteren tablo.

IPI

_— Hastanin durumu Degerler Miidahale
degeri
Normal sinirlar SpO2: 95-100
10-7
arasinda
Dikkat edilmesi :pnoefsz:eya Propofol sedasyon dozunu 25
<6 gerekir ve miidahale EF'JI'C 0 >30// 20 mcg/kg/dk azalt, gene asma
gerekir diisils 2=70 manevrasi uygula
3 Acil miidahale Eﬁ%zggzzov\?gaa Sedasyonu kes + maske
= ihtiyaci vardir apne+ =0 VEY& ' entilasyonu uygula
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4. ISTATISTIKSEL ANALIZ

a=0.05, Power (1-B) = 0.95 alinarak G*Power 3.1.9.4 programu ile gii¢ analizi
yapildiginda etki biiyiikliigii = 0.49, 6rneklem biiyiikliigii n = 56 olarak hesaplandi.® Veri

kaybi1 olabilecegi de ongoriildiigiinden toplam 70 hasta alimina karar verildi.

IPI ile apne arasindaki iliskiye bakilarak posthoc power analizi yapildiginda,

calismanin giicli %88 olarak hesaplanda.

Calismamizin istatistiksel degerlendirmesi IBM SPSS 29.0 (IBM Corp., Armonk, NY,
USA) paket programi ile yapildi. Normal dagilima uygunluk Shapiro - Wilk ve

Kolmogorov Smirnov testleri ile incelendi.

Veriler normal dagilim gostermediginden, niimerik degiskenler medyan [25.-75.
persentil] olarak sunuldu. Siirekli degiskenler igin bagimli grup karsilastirmalari, Friedman

two-way ANOVA ile belirlendi. Coklu karsilastirmalarda ise Dunn testi kullanildi.

Kategorik degiskenler say1 (ylizde) olarak verildi. Kategorik degiskenler arasindaki
iliskiler ise Ki-kare analizi ile degerlendirildi. Kategorik degiskenler i¢in bagimli grup
karsilagtirmalart McNemar testi ve Cochran’s Q ile yapildi. Hipotez testlerinde p<0.05

degeri istatiksel olarak anlamli kabul edildi.
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5. BULGULAR

Bir ¢ocuk hastanin verileri yetersiz oldugu i¢in analize dahil edilmedi. Bu sebeple
calismada 69 hasta analiz edildi. Hastalarin ¢ogunlukla ASA 2 oldugu goriildi (Tablo 7).
49 hastada sadece SP, 11 hastada SP+epilepsi, 6 hastada SP+hidrosefali, 1 hastada SP+
spina bifida, 1 hastada SP+epilepsi+hidrosefali, 1 hastada ise SP+epilepsi+hidrosefali+
West sendromu oldugu goriildii. Hastalar 4-17 yas, 12-90 kg araligindaydi.

Tablo 7. Hastalarin demografik verilerini ve islem siiresini gosteren tablo. Veriler medyan
[25.-75. persentil] ve say1 (%) olarak sunulmustur.

Demografik veriler | Medyan [25.- 75.persentil],
say1 (%0)
Yas (y1l) 8,0 [6-11]
Kilo (kg) 23[20-32,5]
Cinsiyet
Kadin /Erkek (Say1) 29 /40
(%) (9%42)/(%58)
ASA fiziki durumu
(sayr) 67/2
2/3

kg; kilogram, ASA; Amerikan Anestezistler dernegi

Islemler 10-34 dk. arasinda siirdii. Toplam islem siiresi ve islem sirasinda hastalara
kullanilan ilag miktarlarin1 gosteren tablo asagida verilmistir (Tablo 8).

Tablo 8. Toplam iglem siiresi ve islem sirasinda kullanilan midazolam, fentanil, propofol
miktarlarini gosteren tablo. Veriler medyan [25.-75. persentil] degerleri olarak
sunulmustur.

Tlac / islem siiresi Medyan [25.-75. persentil]
Midazolam (mg) 1[1,0-1,5]

Propofol indiiksiyontinfuzyon(mg) | 140[105-75]

Propofol infuzyon(mg) 95 [65-115]

Fentanil (mcQ) 20 [20-30]

Toplam islem siiresi (dk) 20[16-22,5]

mg; miligram, mcg; mikrogram, dk;dakika
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Hastalarin sedasyon Oncesi ve sedasyon sonrasi tiim dl¢limlerde ETCO> degerleri

benzer sonuglanmistir (p=0,112).

Hastalarin sedasyon Oncesi ve sedasyon sonrasi tiim dl¢cltimlerde SpO> degerleri benzer

sonuglanmistir (p=0,196).

Hastalara sedasyon uyguladiktan sonra 6l¢iilen KH, SKB, DKB, SS, IPI degerleri
sedasyon Oncesi degerlerine gore diisiis gdstermistir (p<0,05 veya p<0,001) (Tablo
9,10,11,12,13). Sedasyon sonrasi dlgiimlerde ise benzer sonuglanmustir.

Tablo 9. Hastalarin sedasyon dncesi (SO), sedasyon sonras1 (SedS) ve 5 dk. araliklarla

toplam 20 dk. kaydedilen kalp hiz1 degerlerini gosteren tablo. Veriler medyan [25.-75.
persentil] olarak sunulmustur.

Kalp mz1 Medyan [25.-75. persentil] p degeri
KHSO-KHSedS 104 [94-116,5 ]-96 [85,5-105] 0,004*
KHSedS-KH 5.dk. 96[85,5-105]-95[80-104,5 ] 0,197
KH 5.dk-KH 10. dk. | 95 [80-104,5]-91[81-102] 1,000
KH 10.dk-KH 15. dk. | 91[81-102]-93,5[77,25-103,75] | 1,000
KH 15.dk-KH 20. dk. | 93,5[77,25-103,75]-95[78-105] | 1,000

KH;kalp hiz1, SO;sedasyon 6ncesi, SedS;sedasyon sonrasi, dk.;dakika,
*: p<0,05 istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

Tablo 10. Hastalarin sedasyon dncesi (SO), sedasyon sonras (SedS) ve 5 dk. araliklarla
toplam 20 dk. kaydedilen SKB degerlerini gosteren tablo. Veriler medyan [25.-75.
persentil] olarak sunulmustur.

Sistolik kan basinci Medyan [25.-75. persentil] p degeri

SKBSO-SKBSedS 110[100-121]-103[94,5-115] | <0,001 ***

SKBSedS-SKB5.dk. 103[94,5-115]-102[91,5-111] | 1,000

SKB 5.dk-SKB10. dk. | 102[91,5-111]-105[92-115] 1,000

SKB 10.dk-SKB15. dk. | 105[92-115]-99,5[92,3-115,5] | 1,000

SKB 15.dk-SKB 20. dk. | 99,5 [92,3-111,5] -100[91-115] | 1,000

dk;dakika, SKB;sistolik kan basinci, SO;sedasyon 6ncesi, SedS;sedasyon sonrasi
***n<0,001 istatiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Tablo 11. Hastalarin sedasyon dncesi (SO), sedasyon sonras (SedS) ve 5 dk araliklarla
toplam 20 dk. kaydedilen DKB degerlerini gosteren tablo. Veriler medyan [25.-75.
persentil] olarak sunulmustur.

Diyastolik kan basinc1 | Medyan [25.-75. persentil] p degeri
DKBSO-DKBSedS 60[56-70]-59[52,5-64] <0,001***
DKBSedS-DKB5.dk. 59[52,5-64]-55[50-60,5] 0,580
DKB 5.dk-DKB10. dk. | 55[50-60,5]-56,5[50,3-61] 0,357
DKB 10.dk-DKB15. dk. | 56,5[50,3-61]-56,5[51-61,75] | 1,000
DKB 15.dk-DKB 20. dk. | 56,5[51-61,75]-57[50-61] 1,000

dk; dakika, DKB; diyastolik kan basinci, SO;sedasyon dncesi, SedS;sedasyon sonrasi
***p<0,001 istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

Tablo 12. Hastalarin sedasyon &ncesi (SO), sedasyon sonras1 (SedS) ve 5 dk. araliklarla
toplam 20 dk. kaydedilen SS degerlerini gosteren tablo. Veriler medyan [25.-75. persentil]

olarak sunulmustur.

Solunum sayisi Medyan [25.-75. persentil] | p degeri
SSSO-SSSedS 21[17-24]-18[10-24] 0,007**
SSSedS-SS5.dk. 18[10-24]-19[12-22] 1,000
SS 5.dk-SS 10. dk. | 19[12-22]-19[12-22] 1,000
SS 10.dk-SS 15. dk. | 19[12-22]-17,5[10,5-22] 1,000
SS 15.dk-SS 20. dk. | 17,5[10,5-22]-19[12-22] 1,000

dk.;dakika, SS:solunum sayis1, SedS; sedasyon sonrasi, SO;sedasyon dncesi
**. p<0,01 istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

Tablo 13. Hastalarin sedasyon dncesi (SO), sedasyon sonras1 (SedS) ve 5 dk. araliklarla
toplam 20 dk. kaydedilen IP1 degerlerini gosteren tablo. Veriler medyan [25.-75. persentil]

olarak sunulmustur.

Entegre pulmoner indeks | Medyan [25.-75. persentil] | p degeri
IP1SO-IP1SedS 10[8-10]-7[4-8] <0,001***
IP1SedS-IPI1 5.dk. 7[4-8]-7[4-9] 1,000
IP15.dk-1PI 10.dk 7[4-9]-8[6-10] 1,000
IP110.dk-1P1 15.dk. 8[6-10]-7,5[6-9] 1,000

IP1 15.dk-1P1 20.dk. 7,5[6-9]- 8[5-9] 1,000

SedS;sedasyon sonrasi, SO;sedasyon oncesi, p<0,05 istatiksel olarak anlamli kabul edildi.

***p<0,001 istatiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Hastalarin sedasyon sonrasi tiim dlgiimlerinde BIS degerleri genel anestezi araliginda
istatistiksel olarak benzer sonug¢lanmistir (Tablo 14).

Tablo 14. Hastalarin sedasyon sonrasi (SedS) ve 5 dk. araliklarla toplam 20 dk. kaydedilen
BIS degerlerini gosteren tablo. Veriler medyan [25.-75. persentil] olarak sunulmustur.

Bispektral indeks Medyan [25.-75. persentil] p degeri
BiSSedS-BiS 5.dk. 44[36-57]-51[42-60] 0,61
BIS 5.dk-BIS 10.dk | 51[42-60]-50[43,5-59] 1,000
BIS 10.dk-BIS 15.dk. | 50[43,5-59]-50[39,25-59,75] 1,000
BIS 15.dk-BIS 20.dk. | 50[39,25-59,75]-45[39,25-57] | 1,000
BiS:Bispektral indeks, SedS:sedasyon sonrasi, p<0,05 istatiksel olarak anlaml1 kabul edildi.

69 hastanin 51’inde IPI diismiistiir (IPI<6). 69 hastanin 8’inde SpO> diismiistiir. IPI
SpOz2’ye kiyasla daha fazla diisiis gostermistir (p<0,001) (Tablo 15).

69 hastanin 51’inde IPI diigmiistiir (IPI<6). 69 hastanin 34’inde ETCO>’de diisiis
g6zlenmistir (p<0,001).

69 hastanin 34’de ETCO- diisiis gdstermis, ). 69 hastanin 8’inde SpO; diisiis
gozlenmistir (p<0,001).

Apneye giren 25 hastanin 24’{inde IPI<6 olmus (%96), apneye giren 25 hastanin
16’sinda (%64) ETCO2’de diisme gozlenmistir. Apneye giren 25 hastanin 8’inde SpO2
(%32) diigmiistir (Tablo 15).

Apneye giren 25 hastanin tamaminda ¢ene asma uygulamasi ve sedasyon azaltilmasi
gerekli olmustur. Apneye giren 25 hastanin 4’{inde maske ile ventilasyon uygulanmasi ve

sedasyon kesilmesi gerekmistir (Tablo 15).
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Tablo 15. Hastalarin sedasyon sirasinda solunumsal parametrelerini ve uygulanan
diizeltme yontemlerini gosteren tablo. Veriler n (%) olarak sunulmustur.

n (%)

SpO: diisme (<92)
Var/ Yok 8/61
(%12 / %88)

IPI diisme (<6)
Var/ Yok 51/18
(%73,9/%26,1)

ETCO2diisme (> %20 diisiis)

Var/ Yok 34/35
(%49/%51)
Apne
Var/ Yok 25/44
(%36/%64)
Apne sirasinda IPI diismesi (<6)
Var/ Vok 24/ 1
(%96 / %4)
Apne sirasinda ETCO> diismesi (> %20 diisiis)
Var/ Yok 16/ 9
(%64 / %36)
Apne sirasinda SpO; diismesi (<92)
Var/ Yok 8/ 17
(%32 / (%68)
Apne sirasinda ¢ene asma uygulamasi ve sedasyon azaltilmasi
Var/ Yok 25/0
(%100 /0)
Apne sirasinda maske ventilasyonu ve sedasyon kesilmesi
Var/ Yok 4/ 21
(%16 / %84)

IP1>7 olmasina ragmen 1 hastada apne gozlenmistir. IPl <6 olmasina ragmen 27

hastada da apne gozlenmemistir (Tablo 16).

Tablo 16. IPI ile apne iliskisini gosteren tablo. Veriler say1 (%) olarak sunulmustur.

. APNE
Entegre pulmoner indeks Var Yok
IP1>7 1 17
(%4) | (%38,6)
IPI <6 24 27
(%96) | (% 61,4)

IPI: entegre pulmoner indeks
Sp0O2>92 olmasina ragmen 17 hastada apne gelistigi goriilmiistiir. SpO2<92 olan tiim

hastalarda apne gelismistir (Tablo 17).
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Tablo 17. SpO: ile apne iligkisini gosteren tablo. Veriler say1 (%) olarak sunulmustur

Oksijen APNE
satiirasyonu | Var Yok
SpOz 8 0
(£%692) (%32)

SpO: 17 44
(>%92) (%68) | (%100)

SpOz:0ksijen satiirasyonu

ETCO2’de %20’den daha az diislis olmasina ragmen 9 hastada apne gelismistir.
ETCO2’de %20 den fazla diislis olmasina ragmen 18 hastada apne goriilmemistir (Tablo
18).

Tablo 18. ETCO: ile apne iligkisini gosteren tablo. Veriler say1 (%) olarak sunulmustur.

End-tidal APNE
karbondioksit Var Yok
ETCO: 16 18
(>%20 diisiis gozlenen) | (%64) | (%40,9)
ETCO; 9 26
(£%20 diisiis gozlenen) | (%36) | (%59,1)

ETCO:: end-tidal karbondioksit

ETCO, diisiisii olan 31 hastada IPI diisiisti de olmustur. ETCO; diisiisti olan 3 hastada
IP1 diismemistir (Tablo 19).
Tablo 19. ETCO; ve IPI iliskisini gosteren tablo. Veriler say1 olarak sunulmustur.

ETCO:
Diistii | Diismedi
IP1>7 3 15
IPI<6 31 20

IPI: entegre pulmoner indeks, ETCO2: end-tidal karbondioksit
[PI<6 olan 51 hastanin 8’inde SpO- diiserken, 43 hastada SpO> diismemistir (Tablo
20).

Tablo 20. SpO; ve IPI iliskisini gosteren tablo. Veriler say1 olarak sunulmustur.

SpO2
Diistii | Diismedi
IP1>7 0 18
IPI<6 8 43

IP1: entegre pulmoner indeks, SpO2:oksijen satiirasyonu
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6. TARTISMA

Calismamizin ana sonucu; IPI’1n apne vakalarinin %96’sin1 yakalamis olmasidir. IPI
SpO2ve ETCO2’ye gore daha fazla oranda apneyi tespit etmistir. Ayrica ETCO, de
SpOz2’ye kiyasla apneyi daha yiiksek oranda yakalamstir.

Tek bagina SpO; kullanilmasi hipoksik dliimlere ve harakete gegmekte gecikmeye

neden olmaktadir.”.

Kapnograf kullanimi ile hipoksi (SpO2<%90 15 san.) ve ciddi hipoksi (SpO2<%85)
goriilme oran1 azalmistir.® Bu nedenle uzun ve derin sedasyon uygulanan hastalarda

mutlaka kapnograf ile monitdrizasyon yapilmalidir.

Hasta kontrollii analjezi uygulanan erigkin hastalarda ETCO2’nin solunum
depresyonunu postoperatif donemde SpO-’ye kiyasla daha hizli tespit ettigini gdsteren
calismalar vardir. Hipoksiye neden olan olaylar apne ile baslayan siire¢ nedeniyledir.’®""
Derin sedasyon uygulanacak tiim hastalara ETCO2 monitdrizasyonu yapilmasi
onerilmektedir.”® Calismamizda da, SpO2’nin ETCO2’ye kiyasla apneyi saptamada yetersiz

kaldig1 tespit edilmistir.

Anestezistler tarafindan endoskopi, kolonoskopi sirasinda sedasyon uygulanan 109
cocuk hastada 124 6l¢iim yapilmig, propofol+midozolam ve propofol+fentanil alan
gruplarda sadece propofol ile sedasyon uygulanan gruba gore IPI skorlarinin daha yiiksek
seyrettigi teyit edilmistir. 4-6 yas araligindaki sedatize cocuklarda, 7-12 yasa gore daha
diisiik IPI degerleri gozlenmistir. Yiiksek midazolam diizeylerinin daha diisiik IPI degerleri
ile birlikte oldugu goriilmiistiir. Basinda anestezi uzmani bulunan vakalarin, bulunmayan
vakalara gore IPI degerleri daha diislik seyretmistir. Bu ¢alismada 58 hastada apne gelismis
ve IPI %100’{ini tespit etmistir. Oysa SpO2 bu apne gelisen 58 hastanin ancak 26’sinda
(%45) diisiis gostermistir. Geng yas, sedasyonda propofolun tek basina kullanimi, yiiksek
midozolam dozlari, islem sirasinda anestezistin bulunmasi daha diisiik IPI diizeyleri ile
iligkilendirilmistir. Endoskopi yapilan ¢ocuk hastalarda IPI<4 degerlerinin derin
solunumsal olaylar1 gosterdigi bildirilmistir.® Calismamizda da benzer sekilde IPI derin
sedasyon uygulanan ¢ocuklarda apne vakalarini tamamina yakin oranda yakalamis, oysa

SpO: apneyi ¢ok diisiik oranda (%32) tespit etmistir.
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Propofol ve deksmedetomidin ile derin sedasyon uygulanarak derin beyin
simiilasyonu gerc¢eklestirilen hastalarda IPI, SpO2’ye nazaran solunumsal olaylar1 daha iyi
yakalamistir. IPI<6 olan bir hasta gériilmiis ve verbal veya taktil uyar1 verilmesi ile
hastalarin solunum durumu diizelmistir. SpO2<92 olan hastalarda ise Oz arttirilmustir.
Sedasyon diizeyine 1-5 arasinda deger verilerek ilag dozlarinin subjektif olarak

degerlendirilmesi bu ¢alismanin eksik tarafi gibi goriinmektedir.®

Gastroskopi ve kolonoskopi i¢in sedasyon yapilan 30 hastaya IPI monitérizasyonu
uygulanmis ve kapnograf ile IPI’1n apneyi benzer sekilde tespit ettigi, ancak apne olan 3
hastada SpO2’nin normal sinirlarda kalarak yetersiz oldugu gosterilmistir. Bu ¢alismada da
calismamizda oldugu sekilde; anestezist esliginde propofol, midazolam ve fentanil
kullanilarak sedasyon saglanmistir. Ayrica IPI’1n arteryel kan gazi analizi ile korelasyon
gosterdigi tespit edilmistir. Bu ¢alismanin tek eksik tarafi sedasyon diizeyinin objektif

olarak degerlendirilmemis olmasidir.®

Sedasyon altinda perkiitan endoskopik gastrostomi uygulanan; 18 yasindan biiyiik,
ASA 1-3, toplam 147 hastaya IPI monitdrizasyonu yapilmistir. 62 hastada (%42) hipoksik
ve 44 hastada (9%29) ciddi hipoksik olay meydana gelmistir. Calismamizla uyumlu sekilde,
hastalarin demografik verileri benzer olmasina ragmen, IPl, ETCO>’ye kiyasla hipoksik
olaylar tespit etmekte daha duyarli olmus ve daha erken alarm verdigi rapor edilmistir.
IPI, hastalarin intravendz sedasyon sonrasi gelisen solunumsal durumunu géstermede hizli

ve giivenilir bir yontemdir.%2

Ucg merkez kullanilarak yiiriitiilen bir calismada 170 iist gastrointestinal endoskopi
uygulanan vakada IPI monitorizasyonunun etkinligine bakilmig ve apne epizotlar sirasinda
[PT’da diisme oldugu goriilmiistiir. IPT uygulanan ve uygulanmayan grupta propofol dozlari
benzer bulunmustur. Gruplarin SpO; diistisleri benzer seyretmistir. IPI grubunda apne,
istatistiksel anlamli olarak, uygulanmayan grupa gore daha diisiik gozlenmistir. Bizim
caligmamiz gibi derin sedasyon uygulan bu ¢alismadaki ¢ocuklarda da IPI monitorizasyonu
apneye gidisi azaltmistir. Bu ¢alismada BIS degerlendirmesi yapilmadig: igin sedasyon
diizeyleri objektif degildir. Calismamiz gibi IPI<6 oldugunda hasta apne olarak kabul
edilmis, once sozel uyaran verilmis, sonrasinda sedasyon durdurulmus, ¢ene asma
manevrasi uygulanmis, sonra O, destegi arttirilmis, en son nazofarengeal tlip

yerlestirilmesi yapilmistir. Bu ¢alismanin dezavantaji kilosuna bakilmaksizin her hastaya
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ayni oranda midazolam, <70 kg olunca 40 mg propofol, >70 kg olunca 60 mg propofol
yapilmig olmasidir. Sabit ilag uygulamasi, sedasyon diizeyinin subjektif olarak

degerlendirilmesi bu ¢alismanim bizim ¢alismadan eksik olan yanlaridir.®

Entegre pulmoner indeks monitérizasyonunun faydali olup olmadigi 80 postoperatif
hastada arastirilmis, konvansiyonel yontemlere kiyasla IPI monitorizasyonunun anestezi
teknikerleri tarafindan hastanin solunum durumunu diizeltmek i¢in gereken miidahale
sayisinda (sesli ve taktil uyaran verilmesi, oksijen desteginin arttirilmasi, hastaya pozisyon
verilmesi) artisa neden oldugu tespit edilmistir (sirasiyla 13 ve 39, p<0.001). Bu fark hasta
basina diisen ortalama solunumsal olay gelisme sayisinin azalmasina (2,5’a kars1 6,
p<0.05), ayrica solunumsal olaylarin devam etme siiresinin kisalmasina (62 saniyeye karsi
75 saniye, p<0,001) neden olmustur. Bu ¢alismada solunumsal olay yasayan hastalarin
cogu erkek cinsiyette olmustur.” Calismamizda da IPI<6 olan ve apne gelisen 25 hastanin
tamaminda sedasyon azaltilmasi, ¢ene asma manevrast uygulamasi gerekli olmustur. 4
hastada sedasyon kesilmesi ve maske ventilasyonu uygulanmistir. Caligmamizda ¢ocuklara
nazal kaniille verdigimiz Oz maksimum diizeyde (6lt/dk.) baslandig1 i¢in O2 diizeyi daha

fazla arttirilmamuistur.

Yine ayni sekilde hafif sedasyonla katarakt cerrahisi gegirecek, ASA1-3, 51 hastada
IPI monitdrizasyonu uygulanmis ve IPI’1n solunumsal parametreleri géstermede etkin
oldugu bildirilmistir. Bu ¢calismada 1 hastada apne gelistigi ve maske ventilasyon gerektigi
belirtilmistir. Yazarlarin belirttigi gibi hastalarin sedasyon diizeyleri ¢ok diisiik ve

calismanin drneklem biiyiikliigii azdir ve dolayisiyla da giivenirligi tartismalidir.'°

Kolonoskopiye alinan 20-72 yas arasi, ASA1-3, 51 hastaya midazolam+meperidin
uygulanmis, IPI’1n etkinligi zayif olarak nitelendirilmistir. Oysa IPI’1n yetersiz oldugu
yorumunu yapmak i¢in bu ¢alismanin giici hem ¢ok zayif, hem de premedikasyon
diizeyinde solunumsal olay gelisme olasilig1 ¢cok diisiik oldugundan bu ¢alismanin sonucu

sedasyon igin genellenemez ve IPI etkinligini dogru degerlendiremez.™*

Baska bir ¢alismada benzer olarak atrial fibrilyasyon i¢in kardiyoversiyon sirasinda
hastalara sadece midazolam uygulanarak IPI monitdrizasyonu uygulanmistir. Hastalarin
sedasyon diizeyleri premedikasyon seviyesinde oldugu i¢in IPI degerlerinde diisiis

gdzlenmemistir.®*
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Postoperatif pulmoner komplikasyonlar morbidite ve mortaliteyi, yogun bakimda yatis
stiresini ve saglik bakim maliyetlerini 6nemli dlgiide arttirirlar. Postoperatif 1. saat
derlenme tinitesinde hipoventilasyon riski yiiksek olan; BMI >28 veya yasi >75 olan 288
hasta ile yiiriitiilen, IP1’1n solunum yetmezligini tahmin etmedeki etkinligini arastiran
baska bir ¢alismada 199 yasli (>75 yas), 66 obez (BMI>28), 23 yasli ve ayn1 zamanda da
obez hastanin 18’inde (%6.3) solunum yetmezligi saptanmis ve bu hastalarda hem IPI, hem
de SpO- degerinde istatistiksel olarak anlamli diisiis saptanmustir. Diisiik IP1 ve
dalgalanmalar ile seyreden IPI degerleri postoperatif derlenme tinitesinde solunum
yetmezligini 6ngorebilmistir. Hem yasli, hem de obez olan 18 hastanin 7 tanesinde
hipoksemi, 3 hastada havayolu 6demi, 3 hastada apne, bir hastada hiperkapni, bir hastada
wheezing, 3 hastada baska nedenlerden (yeterli balgam atamama, yiizeysel solunum,
solunumsal alkalozis) solunum yetmezligi gelismistir. Solunum yetmezligi gelisen grubun
gelismeyen gruba goére; hem IPI degerleri anlamli sekilde daha diisiik seyretmis (6,7 +2,5%
kars1 9,0 + 1,3; p < 0.001), hem de SpO> degerleri daha diisiik seyretmistir (%95,9 + 4,2'ye
kars1 %98,3 = 1,9; p = 0,040). Iki grup arasinda ETCO; ve solunum sayisinda 6nemli fark

saptatnmamlstlr.85

Entegre pulmoner indeksin hastalarin ekstiibasyon basarisizligini ongérmede
kullanildig1 kor prospektif randomize ¢alismaya 100 mekanik ventilasyon uygulanan hasta
dahil edilmistir. Spontan solunuma baslamadan 6nce ve basladiktan 48 saat sonraya kadar
hastalara IPI monitérizasyonu uygulanmasi sonucunda; ekstiibasyon sonrasi 1. saatte 1P|

degerleri diisiik seyreden hastalarn ekstiibasyon basarisizlig1 ile giiglii iliski bulunmustur.®

Atan kalpte koroner bypass uygulanan hastalarda da IPT’1n diisiik seyretmesi ile
postoperatif komplikasyonlar arasinda iliski oldugu belirlenmistir. Hastalarin IPI
degerlerinin, hemodinamik ve solunumsal durumlar1 hakkinda énemli bilgiler verdigi,
ozellikle ekstiibasyon asamasi ve mekanik ventilatdrde kalis1 ongérmede basarili oldugu
gosterilmistir. Bu ¢calismanin sinirlayicr tarafi diisiik 6rneklem sayisidir. Hastalarin
tamaminin kalp hizin1 azaltmak i¢in bisoprolol kullanmasina ragmen, IPI yine de etkin bir

sekilde solunum yetmezliginin habercisi olmustur.%’

Kronik obstriiktif akciger hastaliginin (KOAH) alevlenmesi ile acile bagvuran 208
hastada IPI, Ottawa KOAH risk skalasi ile karsilastirilmis ve IPI’1n kisa vadeli ciddi

solunumsal durumlar1 belirlemede acil serviste kullanilabilecegi sonucuna varilmistir,%
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Elektif gogiis cerrahisi gergeklestirilen ve %70’ine VATS uygulanan 97 hastaya
postoperatif derlenme tinitesinde ekstiibasyon sonras1 2 saatlik IPI moitdrizasyonu
uygulanmis ve hastalarin demografik verilerinin (kilo, yas, boy, VKI, ASA, sigara i¢imi)
ve mevcut ek hastaliklarinin IPI 6lgtimlerini etkilemedigi sonucuna varilmistir. IPI ile;
cerrahi siiresi, anestezi siiresi, 28 giinliikk postoperatif siiregte komplikasyon ve hastanede
kalig stiresi ile ilgili bir korelasyon saptanmamuistir. Ancak IPI’1n postoperatif
hemodinamik veriler, arteryel kan gazi analizleri ile korele seyrettigi goriilmiistiir. Bu
calismanin dezavantaji; 6rneklem sayisinin azligi, hastalarin ekstiibe oldugu dénemde
IPI’1n etkinligine bakilmis olmasidir. Ayrica preop yogun bakim iinitesi ihtiyact 6ngoriilen
ASA 3, morbid obez, 18 yas alt1 ve 75 yas istii hastalar ¢alisma dis1 birakilmig, ortalama
yaslar1 60 ve normal VKI’ye sahip olan ve kisa siireli cerrahi gegiren hastalar dahil
edilmistir. Bu nedenle ekstiibe edilen hastalarda apne gelisme olasilig1 diisiikk oldugundan
IPI’1n etkinligine bakmak i¢in yapilan bu ¢alismanin sonuglarinin giivenilirligini

sorgulamamiz gerektigini agikca ortaya koymaktadir.®®

Calismamizin kisitliliklarina deginecek olursak; birincisi, ¢alismamiz kor
tasarlanmamustir. Ikincisi; IP1’1n klinikte kullanilabilir bir monitdr oldugu, ancak
tekrarlayan yanlis alarmlarin neye bagli oldugunu arastirmak igin daha fazla ¢alisma

yapilmasi gerekmektedir.*

Sonug olarak, IPI’1n derin sedasyon uygulanan ¢ocuklarda apneyi ve solunumsal
yetmezligi belirlemede faydali bir yontem olarak kullanilabilecegi ve ¢alismamizin

sonuglarinin derin sedasyon uygulanan tiim ¢ocuklara genellenebilecegi kanaatindeyiz.
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7. SONUC VE ONERILER

1-1PI, ameliyathane dis1 derin sedasyon uygulanan ¢ocuklarda apneyi tespit etmede
kullanilabilir.

2-1P1, apneye giren hastalarin tamamina yakininda alarm vermistir.

3-Apneye giren hastalara sedasyon azaltilmasi, sedasyon kesilmesi, oksijen arttirilmasi,
¢ene asma manevrasi ve maske ventilasyonu uygulanmasi yararlidir.

4-Cocuk hastalarda derin sedasyon sirasinda SpO2 apneyi tespit etmede yetersizdir.

5-Derin sedasyon uygulanan ¢ocuklarda ETCO», apneyi SpO.’ye gore daha iyi tespit
etmistir.

6-1P1 apneyi ETCO; ve SpO2’ye kiyasla daha iyi tespit etmistir.

7-1PI’1n klinik kullanimda etkinligini arastirmak igin daha ileri ¢alismalara gerek vardir.
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8. OZET

Amag: Solunum durumunu yalnizca oksijen satiirasyonu (SpO2) veya end-tidal
karbondioksit (ETCO>) temelinde degerlendirmek, gecikmis tespit ve miidahalelere yol
acabilir. Entegre pulmoner indeks (IP1), SpO2, ETCO2, solunum sayzis1 (SS) ve kalp hizini
(KH) 1 ile 10 arasinda tek bir degerde birlestirir. Bu ¢alisma IPI’1n, botulinum toksin
enjeksiyonu uygulanan derin sedasyon altindaki ¢ocuklarda solunum yetmezIligini erken
saptamadaki etkinligini degerlendirmeyi amaglamaktadir.

Gereg ve yontemler: Bu ¢alisma, etik kurul onaymin alinmasinin ardindan baslatildi ve
Helsinki Bildirgesi’ne uygun olarak ailelerden yazili bilgilendirilmis onam alindi. Bu
calismaya 1-17 yas arasindaki 70 ¢ocuk dahil edildi. Tiim hastalara midazolam ile
premedikasyon yapildi. Ameliyat odasina alinan ¢ocuk hastalara; elektrokardyogram,
Sp0O2, ETCO,, SS, KH ve 5 dakikada (dk.) bir non-invaziv kan basinci (KB) ile
monitorizasyon saglandi. Sedasyon, intravendz olarak 3 mg/kg propofol ve 1 mcg/kg
fentanil uygulanarak saglandi. Siirekli propofol infiizyonu, bispektral indeks (BIS)
seviyesini 40-60 arasinda tutmak i¢in 125 mcg/kg/dk oraninda siirdiiriildi. IPI<6’ya
distiiglinde, sedasyon dozu 25 mcg/kg/dakika oraninda azaltild1 ve ¢ene asma manevrasi
uygulandi. IPI <3’e diistiigiinde ise sedasyon kesildi ve maske ventilasyonu baslandi.
Istatistiksel analizinde; Istatiksel degerlendirme igin Ki-kare testi, Friedman iki yonlii
ANOVA ve Dunn testi kullanildi.

Bulgular: 1 ¢ocuk hastanin verileri yetersiz oldugu i¢in 69 ¢ocuk analiz edildi. Cocuklarin
cogu ASA 2 siifindaydi ve 49’unun yalnizca serebral palsisi vardi. Digerlerinde ek olarak
epilepsi ve hidrosefali mevcuttu. Sedasyon sonras1 KH, KB, SS, IPI, BIS, Sp02, ETCO;
degerleri 5 dakikalik araliklarda tutarli bulundu. IPI<6, 69 hastanin 51’inde (%74)
gozlemlendi (p<0.001). ETCO2, 69 ¢cocugun 34’iinde (%49) %20 den fazla azaldi
(p=0.042). SpO2, 69 hastanin 8’inde <%92 olarak gézlemlendi. Bu, 69 ¢ocugun 25’inde
apne gelisti. IPI<6, 25 apne tespit edilen ¢gocugun 24’iinde (%96) goriildii. ETCO2, bu 25
hastanin 16’sinda (%64) %20’den fazla azaldi. 25 hastanin 8’inde (%32) SpO2 <%92 oldu.
Tiim apne vakalarinda sedasyon azaltilmasi ve ¢ene asma manevrasi gerekli oldu. Apneyi
deneyimleyen 4 hastada sedasyon durduruldu ve maske ventilasyonu uygulandi.

Sonug¢: Dort monitorizasyon parametresini birlestiren entegre pulmoner indeks, derin

sedasyon altindaki ¢ocuklarda solunum yetmezliginin erken bir gostergesi olabilir.
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Anahtar kelimeler: Derin sedasyon, pediatri, entegre pulmoner indeks, monitdrizasyon,

apne, kapnografi
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9. ABSTRACT

Background and Goal: Evaluating respiratory status solely based on oxygen saturation
(SpOz) or capnography (ETCO2) may lead to delayed detection and interventions. The
integrated pulmonary index (IPI) combines SpO2, ETCO., respiratory rate (RR) and heart
rate (HR) into a single value between 1 and 10. The trial aims to evaluate the effectiveness
of IPI in providing early warnings of respiratory compromise in deeply sedated children
undergoing botulinum toxin injections.

Material and methods: This trial commenced after receiving approval from the ethics
committee and written informed consent was obtained from families following the
Helsinki Declaration. 70 children between 1-17 years of age were enrolled in this trial. All
patients were premedicated with midazolam, sedation was achieved using 3 mg/kg
propofol plus 1 mcg/kg fentanyl intravenously. A continuous propofol infusion at 125
mcg/kg/minute (min) was maintained to keep the BiSpectral index (BIS) level between 40-
60. If the IPI decreased to <6, the propofol infusion rate was reduced by 25 mcg/kg/min,
and the jaw thrust maneuver was applied. If the IPI decreased to <3, sedation was
discontinued, and mask ventilation was initiated.

Statistical analyses; Chi-suare tests, Friedman two-way ANOVA, and Dunn’s test were
used for statistical evaluation.

Results: One patient had insufficient data; thus, 69 children were analyzed. The majority
of the children were ASA-2, and 49 of them had only cerebral palsy. Others had additional
epilepsy and hydrocephalus. Recorded values at 5-minute intervals for HR, blood pressure,
RR, BIS, IPI, SpO., and ETCO- were consistent after sedation. IPI <6 was observed in 51
(%74) out of 69 patients (p<0.001). ETCO2 had decreased more than %20 in 34 out of 69
children (%49) (p=0.042). 8 out of 69 patients’ SpO2 observed < 92 (%12). 25 apnea
occurred in these 69 children. IP1 < 6 was 24 of 25 apnea-detected children (%96). ETCO>
decreased more than %20 in 16 patients of these 25 (%64). SpO2 < 92 in 8 children of
these 25 (%32). Decreasing sedation plus jaw thrust maneuver was applied in all apnea
cases. Stopping sedation and administering mask ventilation were required in 4 patients

who experienced apnea.
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Conclusion: The Integrated pulmonary index, which combines four monitoring
parameters, could be an early predictor of respiratory compromise in deeply sedated
children.

Key words: Deep sedation, paediatrics, integrated pulmonary index, monitoring, apnea,

capnograph
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10. EKLER

10.1. EK-1: Ebeveyn icin Bilgilendirilmis Onam Formu.

ARASTIRMANIN ADI: BOTILINUM TOKSIN ENJEKSIYONU ICIN DERIN
SEDASYON UYGULANAN COCUKLARDA SOLUNUM DEGERLENDIRMESINDE
ENTEGRE PULMONER INDEKSIN KULLANILMASI: PROSPEKTIF KOHORT
CALISMASI

EBEVEYN iCiN BILGILENDIRIiLMiS GONULLU OLUR FORMU (BGOF)

LUTFEN DIKKATLICE OKUYUNUZ !!!

Bu galismaya katilmak iizere davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu g¢aligmada yer almayi kabul etmeden 6nce
caligmanin ne amacla yapilmak istendigini anlamamz ve kararinizi bu bilgilendirme sonrasi dzgiirce vermeniz
gerekmektedir. Size 6zel hazirlanmis bu bilgilendirmeyi litfen dikkatlice okuyunuz, sorulariniza acgik yanitlar
isteyiniz.

Cocugunuza bu aragtirma hakkinda anlayacagi sekilde bilgilendirme yapilacak ve
arastirmaya katilimi i¢in rizast alinacaktir.

CALISMANIN AMACI NEDIiR?

Botulinum toksini enjeksiyonu i¢in verilen sedasyon sirasinda gelisebilecek solunum
durmasinin erken tespiti i¢in kullanilacak olan yeni 6l¢iim degiskenin énceden kullanilan
diger degiskenlere istiinliigiiniin olup olmadiginin arastiriimasidir.

KATILMA KOSULLARI NEDIR?

Bu calismaya dahil edilebilmeniz i¢in ¢cocugunuzun 4-17 yas araliginda olmasi, kalp ve
solunum sistemi hastaliklarinin ve aktif iist solunum yolu hastaliginin olmamasi gerekir.

NASIL BiR UYGULAMA YAPILACAKTIR?

Cocugunuza islem sirasinda oksijen verilmesi i¢in burun deliklerine yerlestirilen standart
kaniil yerine bu, yeni degiskeni 6lgmek i¢in kullanilan kaniil yerlestirilecektir. Bunun i¢in
islemin siire ve yonteminde her hangi degisiklik yapilmayacak. Cocugunuz i¢in ilave bir
risk olusturmayacaktir.

SORUMLULUKLARIM NEDIiR?

Arastirma ile ilgili olarak uygulanacak olan arastirma semasina 6zen gosterme, gerekli
durumlarda arastiricinin onerilerine uyum saglamak sizin sorumluluklarinizdir Bu
kosullara uymadiginiz durumlarda arastirici sizi uygulama disi birakabilme yetkisine
sahiptir.

KATILIMCI SAYISI NEDIR?
Arastirmada yer alacak goniilliilerin sayis1 70°dir.

CALISMANIN SURESI NE KADAR?
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Bu arastirma i¢in 6ngoriilen stire 1 yildir.

GONULLUNUN BU ARASTIRMADAKI TOPLAM KATILIM SURESI NE
KADAR ?

Bu arastirmada yer almaniz i¢in 6ngdriilen zamaniniz 20-30 dakika arasindadir.
CALISMAYA KATILMA ILE BEKLENEN OLASI YARAR NEDIR?

Bu caligsmaya katilan goniilliiniin bir zarar ve ya kazanci olmayacaktir.
Arastirmanin amact solunum durmasini daha erken tespit etmek i¢in yeni degiskeni
degerlendirmek.

CALISMAYA KATILMA iLE BEKLENEN OLASI RISKLER NEDiR?

Size bu aragtirmada hastay1 uyutma sirasinda rutin anestezik ilaglar uygulanacaktir ve takip
edilecek degiskeni 6lgmek i¢in kullanilacak olan cihaz her hangi risk teskil etmemektedir.

KAN ORNEKLERININ ALINMASI
Bu arastirma i¢in hastadan kan 6rnegi alinmayacaktir.
HANGI KOSULLARDA ARASTIRMA DISI BIRAKILABILIRIM?

Uygulanan tedavi semasinin gereklerini yerine getirmemeniz, ¢aligma programint
aksatmaniz vb. nedenlerle doktorunuz sizin izniniz olmadan sizi ¢alismadan ¢ikarabilir.

HERHANGI BiR ZARARLANMA DURUMUNDA
YUKUMLULUK/SORUMLULUK KiMDEDIR VE NE YAPILACAKTIR?

Bu arastirmaya bagli her hangi bir maddi/fiziksel zarar s6z konusu degildir.
CALISMA KAPSAMINDAKI GIDERLER KARSILANACAK MIDIR?

Yapilacak her tiir tetkik, fizik muayene ve diger arastirma masraflari size veya gilivencesi
altinda bulundugunuz resmi ya da 6zel hi¢bir kurum veya kurulusa 6detilmeyecektir.

CALISMAYI DESTEKLEYEN KURUM VAR MIDIR?
Calismayi destekleyen kurum bulunmamaktadir.

CALISMAYA KATILMAM NEDENIYLE HERHANGI BiR ODEME
YAPILACAK MIDIR?

Bu arastirmada yer almaniz nedeniyle size hi¢cbir 6deme yapilmayacaktir.

ARASTIRMAYA KATILMAYI KABUL ETMEMEM VEYA ARASTIRMADAN
AYRILMAM DURUMUNDA NE YAPMAM GEREKIR?

Bu arastirmada yer almak tamamen sizin isteginize baglidir. Aragtirmada yer almay1
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada arastirmadan ayrilabilirsiniz; reddetme veya
vazgegme durumunda bile sonraki bakiminiz garanti altina alinacaktir. Arastirici,
uygulanan tedavi semasinin gereklerini yerine getirmemeniz, caligma programini
aksatmaniz veya tedavinin etkinligini artirmak vb. nedenlerle isteginiz disinda ancak
bilginiz dahilinde sizi arastirmadan ¢ikarabilir. Bu durumda da sonraki bakiminiz garanti
altina alinacaktir.
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Arastirmanin sonuglar1 bilimsel amagla kullanilacaktir; ¢alismadan ¢ekilmeniz ya da
arastirici tarafindan ¢ikarilmaniz durumunda, sizle ilgili tibbi veriler bilimsel amagla
kullanilmayacaktir.

KATILMAMA ILiSKIN BILGILER KONUSUNDA GIZLILIiK
SAGLANABILECEK MiDiR?

Size ait tiim t1ibbi ve kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktir ve arastirma yayinlansa bile
kimlik bilgileriniz verilmeyecektir, ancak arastirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik
kurullar ve resmi makamlar gerektiginde tibbi bilgilerinize ulasabilir. Siz de istediginizde
kendinize ait tibbi bilgilere ulasabilirsiniz.

Caliymaya Katilma Onayu:

Yukarida yer alan ve aragtirmaya baslanmadan 6nce goniilliiye verilmesi gereken bilgileri
gosteren sayfalik metni okudum ve sozlii olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorulari
arastirictya sordum, yazili ve sozlii olarak bana yapilan tiim agiklamalar1 ayrintilariyla
anlamis bulunmaktayim. Calismaya katilmay isteyip istemedigime karar vermem i¢in
bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gbzden ge¢irilmesi,
transfer edilmesi ve islenmesi konusunda arastirma yliriitiiclisine yetki veriyor ve s6z
konusu arastirmaya iliskin bana yapilan katilim davetini hi¢bir zorlama ve bask1
olmaksizin biiyiik bir goniilliiliik i¢erisinde kabul ediyorum. Bu formu imzalamakla yerel
yasalarin bana sagladig1 haklar1 kaybetmeyecegimi bi