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A-GiRiS VE AMAC

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyonda hemodinamik yanit olarak siklikla
hipertansiyon ve tasikardi gelisir. Bu yanit, 6zellikle kardiyovaskiiler hastali§1 ya da
intrakraniyal patolojisi olan hastalarda hayati tehdit eden sorunlara neden olabilir.
Hemodinamik yanit1 baskilamak amaciyla topikal anestezi, intravendz lidokain,
opioidler ve sempatolitik ilaglardan yararlanlmaktadir. Diisiik doz opioid kullanimi
etkili olmakla beraber, muskuler rijidite, solunum depresyonu ve derlenme siiresinin
uzamasina neden olabilir.

Giintimiizde laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon sirasinda gelisen hemodinamik
yanit1 azaltmak amaciyla siklikla beta blokerlerden de faydalanilmaktadir. Ancak bu
ilaclarin, anestezi indiiksiyonunda kullanilan kas gevseticilerin etki siirelerine,
dolayisiyla indiiksiyon ve entiibasyon siirecine etkileri tam olarak bilinmemektedir.

Bu c¢aligmamizda ¢ok kisa etkili bir beta bloker olan esmololiin endotrakeal
entiibasyonda gelisen hemodinamik yanita ve rokuronyum ile saglanan kas gevseme

stiresine etkisi arastirilmastir.




B-GENEL BiLGIiLER

I- LARINGOSKOPi VE ENTUBASYONA KARSI GELISEN
HEMODINAMiK YANIT

Laringoskopi ve trakeal entiibasyonda goriilen kardiyovaskiiler yanit, bu
islem sirasinda laringeal ve trakeal dokularin uyarilmasiyla sempatik sistemde
gelisen bir refleks cevaptir (1).

Solunum sistemi; orofarenks, nazofarenks ve proksimal hava yollarindaki
duyusal reseptorlerin  olusturdugu norolojik refleksler ile korunmaktadir.
Glossofaringeal sinir orofarenkste glottis 6n yiiziinde yer alir ve vagal sinire afferent
duysal uyarilar1 iletir. Bu uyarilar suprasegmental ve hipotalamik sempatik
merkezleri aktive ederek periferik sempatoadrenerjik yanitin olugsmasina neden olur.
Olusan efferent uyarilar ile adrenal medulladan sistemik katekolamin salinimi
gerceklesir ve glottik noromuskuler, kardiyak yanit ortaya ¢ikar. Efferent yol;
sempatik sinir sisteminin kalbe giden TI-5 dallarinin, vaskiiler yataga giden TI-2
dallarin1 ve adrenal bezleri innerve eden T6-L2 dallarini igeririr (1,2).

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon sonrasi ortalama olarak kalp
hizinda 20 atim/dk, sistolik arter basincinda 50 mmHg ve diastolik arter basincinda
30 mm Hglik artislar olup bu degisiklikler laringoskopi ile baslamakta, 2-3dakika
icinde en iist seviyeye ulasmakta ve 5-7 dakika sonra da laringoskopi dncesi seviyeye
inmektedir.

Bu sernpatoadrenerjik aktiviteye bagli olarak olusabilen hipertansif yanit ve
tagikardi disinda; ekstrasistol, prematur veya bigemine ventrikiiler atimlar, solunum
yollarinda obstruksiyon, 1kinma, oksiirme, laringospazm ve bronkospazm meydana

gelebilir.




Bunlarin sonucunda hiperkapni, hipoksi, intrakraniyal ve intraokiiler basing
artis1 goriilebilir. Bu etkiler iskemik kalp hastaligi, hipertansif kalp hastalig
intrakraniyal patolojisi olan hastalarda oldukg¢a tehlikelidir (1,3,4).

Trakeal entiibasyona hemodinamik yanitin onlenmesinde pek cok yaklagim
vardir. Bunlar refleks arki temelinde {i¢ grupta incelenebilir.

)Periferik duyu reseptorleri ve afferent yollarin blokaji:Topikal uygulama ve sinir
infiltrasyonu ile saglanir. Bu amagla topikal anesteziklerden tetrakain (%]1-2) ve
kokain(%4) kullanimi uygundur. Superior laringeal sinir blogu kolaydir, 2-4 dk
latent bir ddonemden sonra ¢ok iyi bir duysal blok saglanir.

2)Duysal yollarin santral etkilerinin blokaji: Fentanil, rnorfin gibi opioidler ve
hipotalamik blokaja yonelik droperidol gibi ndroleptik ajanlar ile saglanir.

3)Efferent yollar ve effektor reseptorlerin blokaji: Bu blokaj intravenoz lidokain,
beta blokerler, kalsiyum kanal blokerleri, hidralazin ya da sodyum nitroprussid ile

arter diiz kaslarin dogrudan blokaj1 ve sempatik gangliyon blokaji ile saglanir.




II- ROKURONYUM BROMUR

Sekil 1:Rokuronyumun kimyasal yapist

Farmakoloji:

Rokuronyum bromiir nondepolarizan kas gevseticidir. Etkinligini koruyabilmesi
i¢in 2-8 °C 'de stabil soliisyon olarak saklanmalidir.ED 95 dozu 0.3mg/kgdur.
Baslangi¢ etki zamani kisa, etki siiresi orta ve eliminasyonu hizlidir. Rokuronyum
otonomik gangliyon blokaji yapmaz. Aminosteroid yapisinda oldugundan histamin

salgilanma oran1 diisiiktiir(5,6).

Kimyasal yap:

Rokuronyum, vekiiironyumun 2-morfolino 3-desasetil, 16-N-Alilirollidino
tirevidir(sekill).  Rokuronyumun  molekiiler  6zelligi, pankuronyum ve
vekuronyumda A-halkasinda bulunan steroid nukleuslarin asetilkoline(Ach) benzer
kisminin olmayisidir. Parikuronyum ve vekuronyumda bulunan kuarterner nitrojene
bagli metil ve alil gruplarinin yer degistirmesi ve rokuronyumda Ach'e benzer kismin

yoklugu rokuronyumun giiciiniin azalmasindan kismen sorumludur(5,6,7).




Etki mekanizmasi:

Kas membraninda bir stabilizasyon gostermekte ve iskelet kasinda aksiyon
potansiyeli olugsmasimi engellemektedir. Rokuronyum klinik dozlarda Ach ile
antagonist olarak yarisarak etki gosterir(5,6,7).

Gevseme Once iyi perfiize olan kaslarda olusur ve diafragmada son bulur.
Larinksin addiiktor kaslar1t "adductor pollicis" kasindan daha oOnce etkilenir.
Rokuronyum aktivitesi agonist/antagonist dengesinin Ach lehine donmesi ile son

bulur. Rokuronyumun etkisi antikolinesterazlarla kaldirabilir (5,6).

Giic ve etkilesim:

Enfluran ve isofluran, rokuronyumun etkisini potansiyelize ederler. Halotanin
etkisi diger iki inhalasyon anestezigine gore daha azdir(6,7).

Hayvanlar iizerinde yapilan arastirmalar sonucu rokuronyumun vekuronyumun
%10-20'si kadar potent oldugu tespit edilmistir. Bu calismalar insanlarda
vekuronyumun %15'1 kadar etkin oldugunu gostermistir(8,9,10).

Midazolam, droperidol, etomidat, tiyopental ve propofoltin, rokuronyumun
etkisi tizerinde herhangi bir klinik etki degisimi yapmadiklar1 bildirilmistir. Buna
ragmen bu ilaglarin yiiksek dozlarda kullanimi etkiyi hafif potansiyelize eder(7).

Tek doz antibiyotiklerin(metronidazol,netilmisin,sefuroksimve aminoglikozitler)
rokuronyumun yaptig1 noromuskiiler blok iizerinde 6nemli bir etkileri olmadigi

gosterilmistir(7,8).

Kardiyovaskiiler etkiler:

Kas gevseticilerin kardiyovaskiiler etkileri muskarinik blokaji, gangliyon blokaji,
noradrenalin salgisini artis1 ve geri aliminin bloke edilmesi veya histamin salgilanmasi
ile gerceklesir(8,9,10).

Pankuronyumda A-halkasina bagli Ach'e benzer kismin vagolitik etkiden
sorumlu oldugu kabul edilmektedir. Vekuronyum ve rokuronyumda bu bolge
modifiye edilmistir ve bu sebepten bunlarin kardiyovaskiiler etkileri minimal veya

yok sayilir (8,9).-




Klinik dozlarda rokuronyumun iskelet kasindaki nikotinik reseptorler disinda

diger reseptorlere etkisi yoktur (8,9,10).

Histamin salgilanmasi:
Rokuronyum bir aminosteroidal kas gevsetici olup klinik olarak anlamli histamin

salgilanmasina neden olmaz.

Eliminasyon ve birikim:

Plazma proteinlerine %30 oraninda baglanir, birikici 6zelligi yoktur. Ancak
birikim ilacin eliminasyonu azaldiginda ortaya ¢ikmaktadir. Ilacin biiyiik bir kismu
hepatobiliyer yol ile elimine olmaktadir.

Bobrek atilimi %10 kadardir. Rokuronyumun metabolitleri farmakodinamik
acidan aktif degildir. Bobrek fonksiyon bozuklugunda, rokuronyumun plazma
klirensi degismemekte, dagilim hacmi ve yarilanma 6mrii artmaktadir. Bunun sonucu

etki siiresi uzayabilir(l 1,12,13,14).

Anestezi yonteminin etkileri:

Entiibasyonda 0.6 mg/kg rokuronyum kullanilarak TiVA(Total IntraVendz
Anestezi) ile volatil anestezik verilen gruplar karsilatirildiginda gruplar arasinda
farmakokinetik acidan herhangi bir fark goriilmedigi, 12 saatlik idrarda ¢ikan
rokuronyum miktarinin verilen dozun % 16's1 oldugu tespit edilmistir. Bu da
rokuronyumun  farmakokinetiginin  anestezi  tekniginden  etkilenmedigini
gostermektedir(10,13).

Isofluran ile rokuronyumun ndromuskiiler blok etkisinin artirilmasi, kasin

gevseticiye sensivitesinin arttirmak esasina dayanir(9).

Yasin etkileri:
Yasin ilerlemesi ile viicut sivisindaki azalma (6zellikle ekstraseliiler hacim
azalmasi) ve fonksiyonel organlarin yetersizligi sonucu rokuronyumun

farmakokinetigi etkilenir ve ilacin eliminasyonu yas arttikca azalir(13,14).




Neonatal ve infantlarda dagilim hacmi artar ve plazma klirensi azalir, bunun
sonucu ilacin yarilanma omrii uzar. Cocuklarda dagilim hacmi artmaz ama klirens

artar, ilacin yar1 omrii kisalir ve viicutta kalis siiresi azalir(13).

Farmakokinetik:

Rokuronyum farmakokinetik a¢idan dagilim voliimleri hari¢ vekuronyumla
benzerlik gosterir, rokuronyum  vekuronyuma gore daha az lipofilik oldugundan
dagilim voliimii daha azdir(9,10). Rokuronyumun farmakokinetigi vekuronyuma
benzer,yalniz dagilim hacminde kiigiik bir fark vardir. Ancak yas farmakokinetik
iizerinde etkili olmaktadir.  Rokuronyumun eliminasyonu ilk olarak hepatobilyer
yoldan olmaktadir. Karaciger yetmezligi olan hastalarda eliminasyon uzamaktadir.
Anestezik teknik rokuronyumun farmakokinetigini etkilememektedir. Ancak yas

farmakokinetik tizerinde etkili olmaktadir(5,10).

Farmakodinamik:

Rokuronyumun etki baglama zamanm1 vekuronyumdan iki kat hizhidir.
Rokuronyum ile 0.6 mg/kg dozda 60-90 saniyede iyi bir entiibasyon durumu elde
edilebilir.

Inhalasyon anestezikleri ile beraber kullamildiginda intravenoz anesteziklere
kiyasla baslangi¢ etki zaman1 daha hizli ve siiresinin daha fazla oldugu gosterilmistir.

intraokiiler ve intrakraniyal basing tizerinde anlamli bir etkisi yoktur(9,13,15).




1II- BETA( B)RESEPTOR BLOKERLERI

Bu ilaglar beta adrenerjik reseptorleri geri doniisiimsiiz olarak bloke ederek

sempatoadrenal sistem uyarisi ve izoproterenol gibi beta-mimetik ilaglarin ¢esitli
yapilar lizerindeki etkilerini kompetatif bir sekilde antagonize ederler.

Beta adrenerjik reseptor blokerleri, sempatik sinirlerin ucundan salinan bir

norotransmitter olan noradrenalinin kompetitif antagonistidirler.

Beta reseptorlerin betal betze 2 olmak {izere iki ana tipi vardir.Halen tedavide
kullanilan beta blokerlerin ¢ogu betal ve beta2 reseptorlerin her ikisini de esit olarak
bloke ederler.Yalniz betaksolol, atenolol, metaprolol, asebutolol, bisoprolol, seliprolol ve

esmolol beta 1 reseptdrler tizerinde kismi bir selektif etki gdsterir (16).

a- Selektif olmayan beta blokerlerin farmakolojik 6zellikleri

En 6nemli selektif olmayan beta blokerler propranolol, alprenol, labetolol,
Oksprenolol, nadolol, karteolol, pindolol, sotalol ve timololdur. Non-selektif beta blokerlerin
prototipi propranololdur.

Selektif olmayan be;ta blokerler genel olarak kalbin kasilabilirligini, atis hizini, atis
hacmini, kalp debisini azaltir. Bunun sonucunda kalbin yaptig1 is ve oksijen tiiketimi
belirgin derecede azalir. Saglikli kisilerde bu durum egzersiz dayancinida (enduransi)
azaltma, performansta diisme ve cabuk yorulmaya neden olurken anjinali hastalarda
egzersize dayanaklilik artar. Miyokard igindeki uyari iletimi yavaslar ve A-V iletim
stiresi uzar. EKG'de P-R aralig1 genisler ve otomatisite baskilanir. Selektif olmayan beta
blokerler; total periferik damar direncini arttirir, buna ragmen kalp debisinin diismesi
nedeniyle kan basinct artmaz, hafif diiser.

Beyin damarlar1 hari¢ koronerler ve bobrekler dahil biitiin damar yataklarinda kan

akimi azalir.




B blokerlerin antitrombositik etkinlikleri vardir. Trombositlerin adezyon ve
agregasyon yetenegini azaltirlar.

Bronsg ve bronsiyollerde konstriiksiyon yapar ve zorlu ekspiryum hacmini
azaltirlar.

Selektif olmayan beta blokerler lipolizi inhibe ederler. Pankreastaki sempatik
sinirlerin uyarisma bagl olarak gelisen insiilin salgis1 artar. Insiilin veya oral
antidiyabetik ilag alan diyabetli hastalarda selektif olmayan beta bloker tedavisine
baglanirsa hipoglisemi komasinin tasikardi, palpitasyon ve titreme gibi ©n
belirtileride bu ilaglar tarafindan baskilanacagindan hasta kolayca komaya girebilir.

Renin salgilanmasi jukstaglomeriller aparattaki beta reseptorlerin
uyarilmastyla yapilir. Selektif olmayan beta blokerler renin salgisini inhibe ederler.
B blokerler lipofilik ilaclar olduklarindan santral sinir sistemine kolayca gegerler.
Uyusukluk, dezoryantasyon, haliisinasyon, uykusuzluk, yorgunluk ve isteksizlik

yapabilirler.

b- Kardiyoselektif [ blokerler

B blokerlerin kardiyoselektifleri mutlak degil, doza bagimh olarak
kismidir(B1lreseptor blokerleri). Diisiik dozlarda kardiyoselektivite — belirgindir;
yliksek dozlarda kardiyoselektif olan ve olmayan ilaglar arasindaki etkinlik farki
kaybolur.

Kardiyoselektif [ blokerlerin baslicalari; atenolol, esmolol, metoprolol ve
asebutolol'dur.

Klinik uygulama yoniinden kardiyoselektif ilaglarin selektif olmayanlara baslica
iistiinliikleri sunlardir (16):

1)Asttim ve diger obstriiktif akciger hastalii  olan kimselerde non-selektif

blokerlere gore daha az bronkokonstriksiyon yaparlar.

2) Periferik damar hastalig1 olanlarda daha az periferik dilatasyon yaparlar.




c- Esmolol

Esmololun kimyasal yapis1 "metil 3-4 2-hidroksi-3-isopropilamino

Propoksifenil propiyanathidrokloriir"diir( Sekil 2). Etkisi hizla baslayan ve ¢ok
kisa siireli olan B1 selektif (kardiyoselektif) adrenerjik reseptor blokeridir (17,18).

Sekil 2:Esmololun kimyasal yapist

Farmakokinetik

Esmololiin tedavi edici dozlarda anlamli intrensek sempatomimetik veya
membran stabilize edici aktivitesi yoktur. B bloker etkisi kandaki diizeyleri ile dogru
orantilidir. Aynca B blokerlere 6zgii tipik etkilere sahiptir. Faz 4 depolarizasyonu

azaltir, boylece otomatisiteyi baskilar. A-V iletiyi uzatir, sinus siklusu siiresinde artis
saglar ve sinus diiglimiiniin geri doniis siiresini arttirir. Normal sinus ritmi ve atriyal
uyar1 strasinda atriyum ile his demeti arasindaki ileti hizinda uzama ve antegrad
"wenkebach'siklus siiresinde artis saglar.

Esmololun hayvan ¢alismalarinda gl adrenerjik reseptorlere 40/1affinite ile
kardiyoselektif etkiye sahip oldugu gosterilmistir(19).

Esmolol, ester baglarinin plazma kolinesterazlari ya da eritrosit membranindaki
asetilkolinesterazlar1 tarafindan degil eritrosit sitozoliindeki esterazlar tarafindan
hidrolizi ile hizla metabolize olur. Metabolizmas1 hepatik yada renal kan akimindan

etkilenmez.
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Esmololun total viicut klirensi 285 ml/dakika, dagilim yar1 6mrii yaklasik 2 dk ve
eliminasyon yar1 émrii yaklasitk 9 dk dir. 50-300 pgr/kg/dk dozlarinda etkili kan
diizeylerine 5 dk icinde ulasir (20,21).

Esmololun kandaki etkili diizeyleri bu doz araliginda ender olarak artar ve
eliminasyon kinetigi bu doz araliginda dozdan bagimsizdir. Kandaki etkili diizeyleri
infiizyon siiresince korunur ancak infiizyonun sona ermesinden sonra hizla azalir.

Kandan hizla elimine edildiginden ilacin %?2'si idrarla degigsmeden hizla atilir.
Esmololun metabolizmasi sonucu serbest asit ve metanol olusur. Asit metaboliti
esmolol aktivitesinin 1/1500'tine sahiptir. Kandaki bu diizeyleri klinik  etki
gostermez. Renal yetmezlikte kan diizeyleri artabilir ancak toksik etki beklenmez.

Esmolol plazma proteinlerine (albumin) %50 oraninda, asit metaboliti ise %10
oraninda baglanir. Anestezikler esmololun kardiyak depresan etkilerini arttirir.
Katekolamin tiiketen ilaclar ile birlikte kullanildiginda gortilebilir.

Bolus uygulamasindan sonra kalp iizerine pik etkisi 1. dk, kan basinci iizerine

pik etkisi ise 2. dk da baslar.

Farmakodinami

Laringotrakeal entiibasyona bagli meydana gelen hipertansiyon ve kalp atim
hizi artmasi1 serebrovaskiiler patolojisi olan hastalarda (kafa i¢i yer kaplayan
olusum, anevrizma a-v malformasyon vb.) intraserebral kanamaya yol acabilir.
Esmolol'un laringotrakeal entiibasyonda kullanilmasi bu tiir komplikasyonlar1 azaltir.
Yeterli serebral perflizyonun saglanabilmesi i¢in diastolik arter basincinin idamesi ¢ok
onemlidir.Esmolol diastolik arter basincini sistolik arter basincina gore daha az

disiirerek sistemik kan basinci ve kalp atim hizin1 kontrol altina almaktadir.
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Metabolizma ve atihhm

Esmolol, yapisindaki ester baglarinin eritrositlerin sitozollerinde bulunan
esterazlar tarafindan hidrolize edilmesi sonucu hizli bir sekilde metanol ve bir asit
metabolite(ASL-8123) parcalanir. Esmololiin kandaki diizeyleri 100-300png/kg/dk
doz araliinda ender olarak artar ve eliminasyon kinetigi bu doz aralifinda dozdan
bagimsizdir. Plazma kolinesterazlarindan ve eritrosit zarlarindaki
asetilkolinesterazlardan etkilenmez. Esmololiin metabolizmas1 ve viicuttan atilimi

karaciger ve bobrek fonksiyonlarindan bagimsizdir(22).

Kardiyovaskiiler sistem iizerine etkileri

Esmolol miyokardin oksijen kullanimini diizeltir ve miyokardin fonksiyonunu
korur. Kalp atim hizi ve ortalama arter basincini azaltmakta oldukga etkilidir.
Esmolol esas olarak kalp kasinda yerlesmis olan B 1 reseptorleri inhibe etmektedir.
Yiiksek dozlarda bronsiyal ve vaskiiler kas yapilarinda yerlesmis olan B 2 reseptorleri
de inhibe etmeye baglar. Diger [-blokerlerin elektrofizyolojik etkileri ile
karsilastirildiginda, esmololiin 6ncelikli etki bdlgesi sinus nodii ve A-V nodal
sistemlerdir. Endotrakeal entiibasyon, cerrahi uyar1 ve ekstiilbasyonda olusan
tasikardi  ve hipertansiyonu  Onlemede oldukca etkilidir. Atriyal "flutter" ve
fibrilasyonda ventrikiil hizinin kontroliinde de propranolol kadar etkilidir.

Kalp cerrahisi uygulanmis hastalarin operasyon sonrast donemde 6zel
gereksenimleri vardir. Ik olarak bu hastalarin yatkin olduklari supraventrikiiler
tasikardilerin(SVT) kontrolii gerekir. Kalp cerrahisi uygulanan hastalarin %30'unda
atrial fibrilasyon gelismektedir. ikinci olarak, yeni greftlerin zarar gormesini
engellemek i¢in kan basmcinin kontrolii gerekir. Esmolol hem kan basincinin ve

hem de kalp hizin1 n kontroliinii saglayarak kalbin yiikiinii azaltir(23).
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Solunum sistemine etkileri

Esmolol kardiyoselektif olarak kabul edilmesine karsin,yiiksek dozlarda
bronsiyal ve vaskiiler diiz kas B2 reseptorleri inhibe eder. Esmololiin goreceli

kardiyoselektivitesi, aktif kalp hastaliginin yaninda kronik obstriiktif —akciger
hastaligt (KOAH) olan kimselerde ve astimli hastalarda da gosterilmistir. Hafif
siddette astim1 olan hastalarda esmolol kullanimi bronkokonstriksiyona yol agmaz.
Buna karsin, propronolol kullanildiginda klinik olarak belirgin bronkokonstriksiyon
ortaya ¢cikmaktadir.

Esmolol infiizyonu sirasinda, solunum sikintisi ve "wheezing" ataklari

goriilmez ve arteriyel oksijen saturasyonunda anlamli degisiklikler ortaya ¢ikmaz.

Santral sinir sistemi

Hidrofilik 06zelligi nedeniyle kan-beyin bariyerinden gegemez ve beyin
dolasimini etkilemez. Esmololiin santral sinir sistemini baskilayarak, Bispektral
indeks (BiS) degerini de azaltigi bildirilmistir. Beyin cerrahisi ameliyatlar1 biiyiik
miktarda adrenalin salimma neden olur. Sonugta ortaya c¢ikan tasikardi ve
hipertansiyon cerrahi alanda asir1 kanamalara, kafa i¢i basincinin artmasina ve
miyokard iskemisine yol agabilir. Esmolol adrenerjik stres yanitt dnlemek

acisindan bu tiir durumlar i¢in olduk¢a uygundur. Ayrica hastalar ¢cogunlukla stabil

degildirler ve hemodinamik kontrole ihtiya¢ duyarlar. Yeterli beyin perflizyonun

saglanabilmesi i¢in diyastolik basincin idamesi de ayrica Onemlidir. Esmolol
diyastolik kan basincini idame ettirirken, kalp hizin1 ve sistemik kan basicini da
kontrol altina almaktadir.

Bu 06zelligi, bdylesi endikasyonlarda kullanilan ornegin, vazodilatorler ve
labetolol gibi ajanlarinkinden farklidir. Ciinkii diger ajanlar sistemik kan basincini
diisiirse de, vazodilatasyon beyin perflizyonun azalmasina ve refleks tasikardiye

neden olabilmektedir(24,25).
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Kontrendikasyonlar

1. Mutlak kontrendikasyonlar

Kalp ile ilgili durumlar: Agir bradikardiler, konjestif kalp yetmezligi, aort
stenozu, kardiyojenik sok ve perikardit gibi diisiik debili kalp hastaliklari, 2. ve 3.
derece bloklar

Solunum yolu hastaliklari: Agir bronsiyal astim

Periferik  vaskiiler hastaliklar:  Obstriiktif —periferik damar hastaliklar
(aterosklerotik tromboanjitis gibi)
2. Goreceli Kontrendikasyonlar

Klinik belirti vermeyen kardiyomegali, hafif astim, kronik obstriiktif akciger

hastaliklari, alerjik rinit vb.

Yan etkiler

1. Kalp yetmezligi egilimi olan olgular hari¢ tutulursa, tedavi srrasinda konjestif
kalp yetmezligi olusmas1 insidansit %1-3 ge¢cmez.

2. Sinus bradikardisi ve A-V blok yapabilir. Kalpte baska bir anormallik yoksa,
tedavi sirasinda kalp atim hizinin 50'ye kadar diismesi (siniis bradikardisi)
genellikle bir sorun olusturmaz. A-V blok ve asir1 bradikardi gerekirse atropinle
diizeltilebilir.

3. Pankreastan insiilin salgilanmasini azaltir. Glukoz metabolizmasi {izerindeki
olumsuz etkileri pankreastan insiilin salgilanmasini ve dokularin insuline
duyarligin1 azaltmasina baglidir. Dozlar1 ve verilis siireleri ile orantili bir
sekilde glukoza karsi toleransi azaltir. Hiperosmolar non-ketotik koma egilimi
yaratan durumlarda koma olasiligin1 arttirr .Ote yandan, insiilin veya sulfoniliire
tiirevi oral antidiyabetik ila¢ uygulanan hastalarda; hipogliseminin siddetini ve
siiresini (hipoglisemiyi tamponlamaya calisan refleks sempatoadrenal etkinligi
azaltarak) arttirir. Aynca hipogliseminin haberci belirtilerinden bazilarinin
(tasikardi ve tremor gibi) maskeleyebilir. Hipoglisemi sirasinda salinan
katekolarninlerin alfa-mimetik etkinligini artirarak hipertansif krize neden
olabilir. Glukoz metabolizmasi ile ilgili bu yan etkiler kardiyoselektif ilaclarla

daha az olur.
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4. Metabolik bozukluklara neden olabilir. Periferik insiilin yanitlarin1 engelleyerek
insiilin direncine neden olur. Trigliseridlerin depolanmasi azalir, intraseliiler
lipoliz artar. Bu etkilerin yansimas: olarak yiiksek trigliserid, diisik HDL
kolesterol diizeyi goriiliir.

5. Cekilme sendromuna neden olabilir. Ilacin aniden kesilmesi, ventrikiiler aritmi,
anjinada artma, miyokard infarktiisli, hatta 6liimiine neden olabilecek ¢ekilme
sendromuna yol agabilir. Bunun mekanizmasinda tedavi siiresince artan
sempatik tonusun ilag¢ kesildiginde etkili olmas1 ve uzun siireli tedavi sirasinda

- reseptor sayisinda artis olasiliklari tizerinde durulmaktadir.

6. Diger yan etkiler: Yorgunluk, depresyon, .impotans, cilt, mukoza ile ilgili

alerjik belirtilere neden olabilir.

IV- OPiOiD ANALJEZIiKLER

a- Opioid reseptorleri

Eksojen verilen opioidler, endojen opioidlerin santral sinir sistemindeki spesifik
reseptorlere olan etkisini taklit ederek analjezi saglarlar. Reseptor kimyasal tanima
ve biyolojik aktive olmak {tizere iki farkli fonksiyona sahiptir. Bu fonksiyonlar
reseptor kompleksinin farkli bolgelerinde meydana gelir(26).

Yiiksek konsantrasyonda opioidlerle reseptorlerin devamli blokaji toleransa
neden olur.Bu da opioidin etkisinde azalmaya ve dolayisiyla ayni diizeyde analjezik
etki elde etmek icin daha yiiksek konsantrasyonda opioid kullanimina yol acar.
Opioidler arasinda ¢apraz tolerans s6z konusu olabilir.

Opioidlerin bazilar1 p-reseptorlerine baglanir. Bu reseptorlere baglanan endojen
prototip  betaendorfin, ekzojen prototip ise morfindir. p-reseptorleri Ozellikle
beyinde periakuaduktal gri maddede, niikleus rafe magnusta, talamusta ve ayrica

spinal kordda bulunmaktadir(27).



Analjezi olusumunda gorev alan diger opioid reseptdrlerinden delta ve kappa
reseptorleri ise spinal kordda bulunurlar. Spinal kordda bulunan p-reseptorleri
supraspinal analjeziden sorumludur. Bu reseptorler iki alt gruba ayrilirlar. pl-
reseptorlerinin aktivasyonu analjezik etkiden, p2-reseptorlerinin aktivasyonu ise
solunum depresyonu, bradikardi ve gastrointestinal motilitenin inhibisyonundan
sorumludur(28).

Delta reseptorii aktivatorlerinin - prototipi  enkefalinlerdir. Delta reseptor
aktivasyonu ile gergeklestirilen spinal analjezide solunum depresyonu goriilmez.
Ciinkii enkefalinker uygulandiktan sonra hizla peptidazlar tarafindan elimine
edilirler.

Kappa reseptorlerinin aktivasyonu spinal analjezinin yani sira sedasyonda
saglar. Endojen prototipik agonisti dinorfin, eksojen prototipik agonisti ise
ketosiklazosindir. Ancak morfinin p-reseptorlerine karsi affinitesi kappa
reseptorlerine nazaran 200 misli fazladir(27).

Diger bir opioid reseptorii sigma reseptoriidiir. Disfori, halusinasyon gibi
psikomimetik etkilerin olusumundan, ayrica tasikardi, tasipne ve midriyazisten
sorumludur. Bir¢ok agonist ve antagonist opioidler sigma reseptorlerini kismen

aktiveedebilirler.

16




b- Fentanil

Fenilpiperidinin sentetik bir derivesi olan fentanilin kimyasal yapist "N(I-
fentanil-4-piperidal) propionanilid"dir(Sekil 3). Morfinden 100-300 kez daha
glicliidiir ve yan etkileri daha azdir(29,30).

N%\Nb

Sekil 3: Fentanilin kimyasal yapisi

Farmakokinetik

Etkisi 30-60 saniye i¢inde baslar ve 30 dk siirer. Maksimum analjezik etki
diizeyi 3-6 dk icinde saglanir. Solunum depresyonu en fazla 5-15 dk arasinda
goriiliir. Tekrarlayan uygulamalarda ise eliminasyon yar1 Omrii uzayacagindan
derlenme siiresi gecikir (31).

Fentanil yagda ¢oziniirliigli oldukca yiiksek bir ila¢ oldugundan kan-beyin
bariyerini hizla gegebilir(morfinden 156 kat fazla), dolayisiyla etki baslama siiresi
kisadir. Ancak yag dokusu ve iskelet kas1 gibi inaktif dokularda biiylik miktarlarda
birikmesi yavas salinim etkisi yapar. Bu durum fentanilin eliminasyon yar1 émriiniin
2-4 saat olmasina yol acar. Dagilim hacmi 3-6 It/kg, klirensi 10-20 ml/kg/dk'dir.
Ayni 6zelligi plasenta bariyerini hizla gegmesini saglar . Tekrarlayan ve uzun stireli

uygulamalarda inaktif dokular doymus oldugundan etki siiresi uzar (32).

Fentanil plazma proteinlerine %80 oraninda baglanir ve akcigerlerden ilk gegis

eliminasyonuna ugrar. Plazma proteinlerine baglanma miktar1 kan pH degerine
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baghdir. Fizyolojik pH'da pKa's1 yiikksek oldugundan g¢ogunlukla iyonize sekilde
bulunur. Alkalozda noniyonize formu artar. Eliminasyon yar1 6mrii albumin

diizeyinin, hepatik kan akiminin ve mikrozomal enzim aktivitesinin azalmasiyla
artar.
Fentanil esas olarak karacigerde N-dealkilasyon ve hidroksilasyona ugrayarak

metabolize olur. Primer metaboliti norfentanildir.

Farmakodinami

Saf bir opioid agonisti olan fentanil beyin ve diiz kas dokusunda yer alan p -opioid
reseptorlerine baglanarak etki eder. Terapotik etkisi, esas olarak merkezi sinir sistemi
iizerinedir. Fentalin p-opioid reseptorleriyle etkilesiminin klinik ag¢idan en faydal
farmakolojik etkisi analjezidir. Fentanilin analjezik etkisi etken maddenin, merkezi sinir
sistemine girisi icin uygun diizey saglayan kan diizeyleriyle iligkilidir.

Fentanilin gastrointestinal diiz kaslarin tonusunu arttirarak ve kasilmalarini1 azaltarak
gastrointestinal transit siiresini uzatir. Opioidler ¢ogunlukla idrar yolundaki diiz kaslarin
tonusunu arttirmasina ragmen bunun idrar yapma iizerindeki etkisi degiskendir, bazi
durumlarda sik idrar ihtiyaci yaratirken bazen de idrar gii¢liigiine neden olabilir. Fentanil

dahil tim p-reseptorii agonistleri doza bagimli solunum depresyonuna yol agar.
Kardiyovaskiiler sisteme etkileri

Fentanil analjezik ve anestezik dozlarda, zayif sol ventrikiil fonksiyonu olan
hastalarda bile hipotansiyona nadiren neden olur ve genellikle vagal uyariya baglh
bradikardi sonucu olusur. Miyokard kontraktilitesinde ¢ok az degisiklik olusturur.
Tiim hemodinamik parametreler (kalp hizi, kan basinci, kardiyak debi, sistemik ve
pulmoner vaskiiler rezistans, pulmoner "wedge" basinct vb.) fentanil ile anestezi
indiiksiyonu sirasinda degismeden kalir. Fentanil atriyoventriktiler diigiim iletimini
yavaglatir. R-R intervalini, atriyoventrikiiler diigiim refrakter periyodunu ve purkinje lif

aksiyon poyansiyel siiresini uzatir.
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Solunum sistemi iizerine etkileri

Fentanil esit dozdaki dolantin ve morfinden ¢ok daha daha cabuk ve daha kisa
sireli bir solunum depresyonu olusturur. Yashi hastalar opioidlerin solunum
depresan etkilerine daha hassastir. Fentanilden sonra hipokapnik ventilasyon
(hiperventilasyon) postoperatif solunum depresyonunu uzatir ve arttirir; bunun
nedeni kardiyak debi ve karaciger kan akiminin azalmasi nedeniyle karacigerden
atiliminin azalmasidir. ,

Fentalinin  histamin  salic1  etkisi,  bulanti-kusma  yapict  etkisi,
bronkokonstrtiksiyon ve solunum yolu salgilarinda artis etkisi morfinden daha azdir.

Bu nedenle astmatik veya bronkospazmik hastada en iyi opioid analjeziktir.

Santral sinir sistemi iizerine etkileri
Fentanil serebral kan akimi ve serebral metabolizmay1 disiiriir. Bu nedenle
intrakraniyal basinci  yiliksek olan, solunumu kontrol altindaki hastalarda kafa ici

basmcmi diistirmek i¢in uygun bir ajandir.

Anestezide kullammi
Anestezide kullanim amacina gore asagidaki gibi gruplandirmak miimkiindiir.
1) Analjezik
2) Analjezik ve anestezik

3) Primer olarak anestezik ,

Dozaj

Fentanil diisiik dozda (1-2 pgr/kg) analjezi saglamak i¢in, 2-10 pgr/kg dozda
entiibasbasyon sirasmda veya cerrahi uyaranlara karst olusan hemodinamik yaniti
onlemek i¢in inhalasyon anestezikleriyle birlikte, 50-100 pgr/kg gibi yiiksek dozda

ise tek basina genel anestezi saglamak i¢in kullanilir (29).
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V- NOROMUSKULER iLETiNiN FiZYOLOJiSi

Cizgili kaslar hizli iletimli alfa motor sinirler ile uyarilmaktadir. Miyelinli
motor sinir lifi cok sayida miyelinsiz dallara aynlarak kas liflerine girer. Her bir sinir
lifi ve uyardig1 kas liflerine bir motor {inite denir. Sinir lifleri kas lifi yiizeyine
gomiilerek sinir kas kavsagini olustururlar. Noromuskiiler ileti sinir sinir kas kavsagi
(motor son plak) araciligr ile olmaktadir. Noromuskiiler kavsak; kavsak
oncesi(presinaptik) ve kavsak sonrasi(postsinaptik) olmak iizere iki membrandan
olusur, arada kavsak araligi (sinaptik aralik) bulunur. Bu aralik 20-30nm
genisligindedir(32,33).

Noromuskiiler kavsak iki farkli nikotinik reseptdrden olusmaktadir. Bunlarin
biri sinir ucunda (kavsak Oncesi), digeri kas membraninda (kavsak sonrasi)

bulunmaktadir(34).

Kavsak oncesi reseptorler:

Kavsak oOncesi reseptorlerin farmakolojisi kavsak sonrasi reseptorlere c¢ok
benzemektedir. Aralarindaki en biiylik fark, reseptor alt birimlerinden kaynaklanir.
Sinir ucundaki reseptorler sadece Alfa ve Beta altbirimlerini igerirler. Farmakolojileri

kavsak dis1 reseptorden ¢ok noronal reseptore benzemektedir(35,36,37,38).

Kavsak Sonrasi Reseptorler:

Depolarizan ve non depolarizan kas gevsiticilerin cevabinda 6nemli rol alirlar.
Bu reseptorler ile ilag etkilesimi kas gevseticilerinin etkilerinin temelini olusturur.
Elektron mikrograflari, bu reseptorlerin son plakta yogunlastiklarini gostermektedir.
Bu alan 10.000-20.000/um2 reseptor icerir. Her reseptoriin kendi basma calistigi
diistiniilmektedir. Ancak bunlar ikisi bir ¢ift olusturur ve ayni islem igin birlikte

gosterirler(33,35,39).
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Bunlar ger¢ekte Ach kapili iyon kanallaridir, bes alt birim igerir ve 250.000
dalton molekiil agirligindadir. Alfa (2 adet), Beta, Delta, Epsilon olarak tanimlanan

altbirimler paralel olarak dizilir.

Kavsak dis1 reseptorler:

Bu reseptorler birbirlerine ¢ok benzerler. Ancak kas gevseticilerin etkilerinin
goriildiigli belli durumlarda farkhidirlar. Kas membranin farkli bir yerinde
yerlesmislerdir, sentez ve yikilim hizlari, agik kanallardan dinamik iyon gegisine
etkileri ve en 6nemlisi ilaglara cevaplari farklidir(35,40,41,42):

Kavsak i¢i reseptorler normal eriskinlerdeki kas gevseticilerin temelinde
anlatilsa da kavsak dis1 reseptorler ¢ocuklarda ve anormal durumlarda bulunmaktadir.
Kavsak dis1 reseptorler yenidogan ve bebeklerde baskin olarak bulunurlar. Denerve
ve sinirsel stimiilasyonunu kaybetmis kasta, kas kasilmasi azaldiktan sonra saatler
icerisinde ortaya c¢ikip kasilma normale dondiikten sonra birkag giin iginde
kaybolurlar. Bu reseptorler olustugunda sadece kavsakta sinirli kalmayip kasin biitiin
yiizeyine yayilirlar(35,42).

Kavsak reseptorlerinden daha fazla kavsak disi reseptoriine sahip bireylerde
nondepolarizan ilaglara karst direng vardir. Tersi olarak, bu reseptorler Ach'e ve
diger agonistlere daha fazla cevapli olduklar i¢in depolarizan ajanlara karsi ¢ok daha
abartili yamit verirler ve bazen kontraktiir olusmasma sebep olurlar. Kavsak
reseptorleri gibi kavsak disi reseptorler de uyarildiginda potasyum hiicre disina ¢ikar
ve bu durum bazen ciddi hiperpotasemi yapacak boyutta olabilir(33,43).

Reseptorlerin biyosentezi:

Kas hiicreleri diger hiicrelerden farkli olarak yiizlerce niikleus igerirler. Bu
niikleuslarin her birininde reseptor sentez edebilmesi miimkiin iken sadece son plaga
yakin olan birkag tanesi senteze katilir(44,45).

Saglikli eriskinde kavsaga yakin olan niikleus aktif olup kavsak reseptorii
sentezinde rol alir. Digerlerinin kavsak dis1 reseptér sentez etkinlikleri, sinir
aktivitesi kayboldugu anda baslar. Eger sinir aktivitesi azalmis ise kavsak dist
reseptorler yapilir ve son plak ¢evresindeki kas membranina yerlesir. Sinir aktivitesi

uzun siireli kayip ise (or; yanik, amyotrofik laterel skleroz vb.) kavsak disi

21




reseptorler tim membran boyunca yayilir. Sinir aktivitesi geri donerse sentez normale
doner ve sadece kavsak reseptorii yapilir. Kavsak disi reseptor ile kapli olan son plak

bolgesine ¢ekilir ve daha sonra da kaybolur(46).

a- Noromuskiiler iletinin blokaji

Nondepolarizan blokaj:

Alfa {nitelerinin iizerinde Ach'min baglandig1 bolge kolinerjik agonist ile
antagonistlerin yarismaya girdikleri yerlerdir. iki alfa altbiririm reseptoriine iki Ach
molekiilii baglandiginda kanal acilir.

Baglanma bolgesini nondepolarizan bir kas gevsetici Ach'den 6nce kapatirsa
Ach'nin baglanmasin1i ve kanalin agilmasini engeller,agonist ve antagonistler
arasindaki bu yarisin sonucu, ilaglarin goéreceli yogunluklarima ve baglanma

karakterlerine baglidir(38,47).

Depolarizan Blokaj:

Depolarizan kas gevseticiler Ach'e benzer ve Ach reseptorlerine baglanir. Kasta
aksiyon potansiyeli olusturur. Asetilkolinesteraz bunlar1 ayristiramaz. Bu nedenle
motor plaktaki yogunluklar1 kisa zamanda azalmaz. Uzun siireli depolarizasyon
olustururlar. Baslangicta agilan sodyum kanallar1 kapanir ve bu depolarizasyon devam

ettigi siirece tekrar agilmaz(33,38).

b- Noromuskiiler iletinin monitorizasyonu

Hasta morbiditesini en aza indirmek, hasta konforunu arttirmak ve de iyi cerrahi
bakim saglamak icin perioperatif donemde ndéromuskuler blok monitorizasyonu
gereklidir(33,34) .

Bugiin klinik anestezide kullanilan tim kas gevseticiler, depolarizanlar ve
nondepolarizanlar olarak iki grupta toplanabilir.

Bir nondepolarizan blok esnasinda reseptdr inaktivasyonu gelismis olmasina

ragmen, kas dogrudan elektriksel uyarilara(elektrokoterizasyon gibi) cevap vermeye

devam edebilir(33,47).
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Non depolarizan blok temel olarak, olusturdugu yarismali blok, noromuskiiler
kavsaktaki Ach konsantrasyonu arttirilarak ortadan kaldirabilir.

Néromuskiller iletide genis bir giivenlik smir1 vardir. Ornedin reseptorlerin
%75'in den fazlasi inaktive edilmedikge kas yanitlarinda belirgin azalma goriilmez.

Uyarilmig kas cevaplarindaki degisikliklerin gozlenebilecegi sadece kiigiik bir
aralik vardir ve bu aralikta'%76-95 arasi reseptor blokaji mevcuttur.

Olusan blok hizli uyariya yanit olarak siirekli azalma gosteren uyarilmis kas
kasilmas1 amplitiidleri ile karakterizedir. Bu durum sénme "fade" olarak
adlandirilir.

Hizli sinir uyanlmasindan- sonra blok bir tetanus sonrasi kolaylagtirma
"posttetanik fasilitasyon" evresine girer. Bu donemdeki kas yanitlar1 tetanik uyari

oncesinden daha biiytiktiir(48).

c- Sinir uyarisinin prensipleri

Bir sinir aksiyon potansiyeli elde etmek, stimiilatorlerce uygulanan voltaja
degil, akima baglidir. Ohm kanuna gore bir kitleden gecen akim miktar1 (I),
uygulanan voltajin (V), elektriksel rezistans (R), oranina esittir [=V/R. Dolayistyla
cilt direncindeki herhangi bir degisiklik, akim1 sabit tutabilmek i¢in ayni oranda bir
voltaj degisikligine ihtiya¢ duyacaktir. Ayni zamanda sabit sinir depolarizasyonu
saglanmis olacaktir. Klinik uygulamada, sinir uyarilmasi tipik olarak 9 volt ile akimi
ayarlanabilir sinir stimiilatoriinin iletken Ag/AgCI jeli ile kaplanmis elektrodlar veya
cilt alt1 ignelerle uygulanmasindan ibarettir. Sinir uyarisinin giicli uyari siiresine ve
sinir lifine ulagan akimin ampliitidiine baglidir. Bir sinir stimiilatdriiniin en énemli
ozelligi  belirli bir zaman siiresince esit derecelerde sinir depolarizasyonu
olusturabilmesidir. Bu en iyi sekilde , sinir demetindeki tiim lifleri aktive edecek bir
akim kullanarak olabilir.

Yiizey elektrodlar1 kullanildiginda maksimal uyari i¢in 30-70 mA'lik(miliamper)
bir akim gerekir, subkiitandz elektrodlarda bu deger 10 mA civarindadir(49).
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Bir sinir stimiilatoriiniin dnemli 6zellikleri sunlardir:
1-Uyarinin refraktér periyoda dek uzamasindan kaynaklanan tekrarlayan sinir
uyarisinin oniine ge¢mek i¢in uyarr atim siiresi 0.5 msn kisa olmalidir(tipik olarak
0.1-0.2 msn).
2-Uyar1 monofazik ve dikdortgen sekilli olmalidir, ¢linkii bifazik atimlar tekrarlayan
aksiyon potansiyelleri olusturabilir.
3-Uyarn kendi siiresince sabit akimda olmalidir, dolayisiyla stimiilatér belli bir akima
gore ayarlandig1 zaman degisen cilt rengine gore (5000 ohm'a kadar) kendi voltajin
degistirerek akimi sabit tutabilmelidir.

4- Stimiilator hafif, tasmabilir ve dayanmikli olmalidir.
5-Tekli-Uyari(Single Twitch:ST), Dortlii Uyari(Train of Four:TOF), cift Patlamali
Uyari(Double Burst Stimulation:DBS), Post Tetanik Sayim (Posttetanic count:PTC)
gibi pek ¢cok uyart modelini i¢ermelidir.
6- Stimiilatoriin akim ¢ikis1 10 mA'den 60-80 mA'e kadar ayarlanabilmelidir(49,50).
Sinire ulasacak akim amplitiidiin en 6nemli belirleyicilerinden biri elektrodla
cilt arasindaki direngtir. Paslanrnaz celik igne elektrodlar1 kullanildiginda doku
direnci 500-2000 ohm arasindadir. Cilt uygun olarak hazirlandiginda yiizey
elektrodlar1 kullanarak da, buna yakin degerler elde edilebilir. Doku direnci cilde bir
elektrolit soliisyonu siirlilerek azaltilabilir. Cildi hafifce temizlemek ve/veya bir krem
siirlip osmoz i¢in birka¢ dk beklemek de etkilidir. Boylesi bir hazirlik yapildiginda,
uyarilmis cevap esigi genellikle 15 mA'den azdir. Ancak uygun bir cilt hazirligina
ragmen klinik uygulamada sabit bir akim her zaman elde edilemeyebilir.

Bazi stimiilatorler cilt direnci 500-1000 ohm aras1 olsa bile sabit bir akim
saglayamaz veya bir supramaksimal akim amplitiidiine ulasamazlar. ideal olarak bir
sinir stimiilatorii, gelen akim s iddeti ile galisabilmeli ve 6nceden ayarlanmis belli bir
akimin altinda alarm verebilmelidir(51,52).

Stimiilatorlerce olusturulan impulsun baska Onemli bir 6zelligi de sinirde
alevlenmeye(firing) yol agacak uyar1 siddetidir(mA olarak). Uyarinin atim siiresi ve
ekstenal direncin her ikisi de sabitken, tiim sinir liflerinde etkili depolarizasyona yol
acacak akim 'maksimal akim' olarak adlandirilir. Uyartya kasin yanitint monitorize

ederken cilt direncindeki kiiclik degisikliklerde tiim liflerin buna uyum
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saglayabilmelerini garanti edebilmek i¢in uyar1 siddeti supramaksimal (maksimal
akimdan %10-20 fazla) olmalidir.

Cilt direnci ve akim amplitiidiiniin yani sira, uyarilmis néromuskiiler cevap
amplitiidiinii belirlemede uyarinin siiresi (atim genisligi) de 6nemlidir. Atim siiresi ve
uyarilmis cevap amplitiidleri, eger akim siddeti sabit tutulursa, 0.15 msn {izerindeki
uyar1 siirelerinde ¢ok az degisiklik gosterir. Klinik uygulamada 0.1-0.3 msn arasi
uyart genisligi kullanilir. Ciinkii bu aralik ndromuskiiler blok derinligini belirlemede
idealdir.

Stimiilan elektrodlarin yerlesimleri de néromuskiiler uyarilmis cevaplari etkiler.
Sart olmamakla birlikte negatif elektrodu sinire daha yakin yerlestirmek tercih
edilmelidir. Diger pozitif elektrod ise baska bir sinirde depolarizasyona yol
agmayacak bir yere yerlestirmelidir. Cilt sicakliginin etkisi de goz ardi edilmemelidir.
Perferik sogutma uyarilmis cevaplart disiirlir. Lokal 1sitma ise elektrod direncini,
elektrod-cilt direncini ve doku direncini azaltir. Buna zit olarak 1sitma, sinyal
kaynagmi etkileyerek ve cilt kan akimini artirarak elektromiyografik cevaplarda
azalmaya yol agabilir(52,53).

Sinire uygulanan uyarinin sikligt da cevabi etkileyen bir faktordiir. Bloke
olmayan bir néromuskiller kavsakta suprafizyolojik uyar1 sikligi(70-200 Hz ilzeri)
kasta yorgunluga yol agar. Ancak daha fizyolojik sinirlarda 6rnegin 50-70 arasi
frekanslardaki tetanusta, normal bir ndromuskuler iletide yorgunluk gézlenmeksizin
stirekli kasilmalar izlenebilir. Bu kasilmalardan yararlanilarak dortli uyar, c¢ift
patlamali uyar1 ve tetanik uyar1 tipleri néromuskiiler blogun siirlarin1 gostermede

kullanilir.

Noromuskiiler kavsakta yorgunluga yol agmasmm yanisira yiiksek frenkasl
uyar1 lokal kan akimini bes alti kat arttirir ve uyarilan kasa ulasan kas gevsetici
miktarinda dolayli olarak arttirmis olur. Klinik uygulamada sinir uyaris1 frekansi ile
depolarizan-nondepolarizan blok etkisinin baglama hizi dogru orantilidir. Uyari

hizindaki artis yanlis olarak etki baglama hizinda artisa yol agacaktir(53).
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d- Sinir uyar1 yontemleri

Sinir-kas monitori ile tekli uyari, dortli uyari(Train of Four=TOF), tetanik
uyari, posttetanik sayim ve ¢ift patlama uyar1 yontemleri uygulanabilmektedir. Bu

calismada dortlii uyar1 yontemi kullanilmastir.

Dortlii uyari(Train of Four=TOF):

TOF yonteminde 4 supramaksimal uyar1 2 Hz frekansli verilir. Nondepolarizan
kas gevsetici varliginda kasin verdigi cevap amplitiidii giderek azalmaktadir. Bu
azalmanin derecesi nondepolarizan kas gevseticinin miktar1 ile dogru orantilidir.
Buna gore 4. uyarinin amplitiidiiniin (T4), 1. uyariya (TI) oran1 nondepolarizan
blogun derecesini gostermektedir. Bu oran "T4/Tl orani" veya "TOF orani" olarak
bilinmektedir(53).

Bloke olmayan noéromuskiiler kavsakta T4/T1 orani 1 'e yakindir. Parsiyel
depolarizan blokta uyarinin boyu her 4 uyari i¢in amplitiidii esit derecede kisalmakta
ve sonme olay1 goriilmemektedir.

Parsiyel nondepolarizan blokta reseptorlerin %70-75min tutulmasi ile T4
amplitidii diismeye baslar, T4/Tl oram 0.7min altma diismeden Tl cevabi
azalmamaktadir. Ancak T4 cevab1 kayboldugunda reseptorlerin  %80'1 bloke
olmustur. T3 ve T2 kayb1 %85-90 oranda reseptorlerin blokajin1 gosterir, %90-95
reseptor blokaji ile Tl kaybi1 olur. Amplitiid, reseptorlerin blokaji ile giderek
azalmaktadir.(53).

TOF perioperatif donemde néromuskiiler iletinin monitorizasyonu ile beraber,
tetanik stimiilasyondan daha az agrili oldugu i¢in uyanik hastada rezidiiel blok i¢in
ve yogun bakim tnitesinde kullanilmaktadir.

TOF'da bir kontrol degerine gerek yoktur. Tetanusun tersine TOF'da

noromuskiiler yanitlarin kolayla stirilmasi (posttetanik fasilitasyon) goriilmemektedir.
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e- Uyar1 bolgesinin se¢imi

Uyar1 bolgesinin se¢imi birgok faktore baglidir. Esas olarak herhangi bir
ylizeyel sinir uyarilabilir. Ulnar sinir en ¢ok kullanilan sinirdir ve "adductor
pollicis"  kasmmin cevabi monitorize edilir. Bu alan gorsel, dokunsal ve
mekanomiyografik tespit agisindan uygundur. Bu kasin diger 6zelligi de kolun lateral
kisimda olmasidir. Uyarinin yapildig1 yer medialdedir, boylece kasin dogrudan
uyarilmas: ve yanilgi ihtimali ¢ok aza inmektedir(51,53,54).

Ulnar siniri uyarmak i¢in bir elektrod bilegin 1 cm proksimalinde "fleksor carpi
ulnaris" tendonunun radial tarafina yerlestirilir. Diger elektrod 3 veya 4 cm
proksimale yerlestirilir veya dirsekte medial epikondilde ulnar olugun {istiine
yerlestirilebilir.Ikinci sekilde yerlestirilirse "fleksor carpi ulnaris" kasi kasilabilir
ve bas parmak adduksiyonu artar. Diger uyari alanlar1 arasinda medial malleus
Oniinde posterior tibial sinir, peroneal ve lateral popliteal sinirler, fasiyal sinir

uyarilarak okiiler kaslar monitorize edilebilir(51,52,53).

f- Kas gruplarinin duyarliliklar

Kas gruplari, kas gevseticilere duyarliliklartyla farkli gruplara ayrilir. Bu
farkliligin bircok nedeni vardir. Degisken yerel kan akimlari, kas sicaklik
degisiklikleri, reseptor yogunluk farki, néromuskiiler kavsakta glivenlik sinir1 farki,
kas igciklerinin kompozisyonundaki degisiklikler "Musculus adductor pollicis" ile
karsilagtirilinca diafragmanin, depolarizan ve nondepolarizan kas gevseticilere daha
direncli oldugu ve ayni diizeyde gevseme olusmasi icin iki katli kas gevsetici
gerektigi bilinmektedir. Ancak diafragma ve laringeal kaslarin depolarizan ve
nondepolarizan kas gevseticilere goreceli direngleri, daha hizli bolus yaparak
baslangic ve uyanma fazlarinda hizlanma ve direnci ortadan kaldirma olanag:
mevcuttur. Diafragma ve iist havayolu kaslari, periferik kaslardan daha ¢abuk gev
serler. Bu kaslarin yiliksek kanlanma seviyeleriyle aciklanabilir. Kas gevseticilere
duyarlhilik ve baslama zamanindaki fark, periferik bolgeler monitorize edildiginde
klinik olarak anlamlidir. Yiiksek dozda kas gevsetici kullanildiginda gevseme

baslangic zamani1 diafragmada hizhidir ve yeterli gevseme "musculus addiiktor
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pollcis"ten once olusur. Bununla beraber diisik doz uygulaninca diafragma daha az
duyarhdir ve "adductor pollicis"in cevab1 diafragmadan 30-60 sn  Once

olusur(54).

g- Noromuskiiler fonksiyonun klinik 6nemi ve monitorizasyonu

Noromuskuler biitlinliiglintin klinik testlerle degerlendirilmesi ( 5 sn basi yukarda
tutabilme, goéz agma, yutkunabilme gibi) blogun derecesini ortaya koymakta yararli
olmakla birlikte, hastanin suurunun agik olmasmi gerektirir ve dolayisiyla suuru
kapali hastalarda uygulanamaz. Kas gevseticilerin kullanimindan sonra néromuskuler
biitiinliglin gostergeleri olarak tidal voliim, vital kapasite, inspiratuar basing ve solunum
tipine bakilabilir. Yine de bazi hastalarda normal tidal voliimle yeterli ventilasyona
ragmen, hava yolu refleksleri ve Oksiirrme islevi yetersiz kalmis olabilir. Hatta
perioperatif solunum depresyonuna sadece kas gevseticilerin kalan etkileri degil
solunumun santral uyarimmin baskilanmasi opioidler, anastezik ajanlar ve diisiik
arteryel CO2 seviyeleri de yol acar. Sonugta rezidiiel blok, respiratuar depresyon
sebeplerinden biridir ve ancak noromuskuler ileti bozuklugunun objektif yontemlerle

ortaya konulmasiyla tespit edilebilir(49,51,55).
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C- GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alisma Dr. Liitfi Kirdar Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesinde Subat
2008-Nisan 2008 tarihleri arasinda Genel Cerrahi, Kulak Burun Bogaz ve iiroloji
ameliyathanelerinde yapildi.

Calismaya 'genel anestezi altinda elektif cerrahi uygulanacak, 18-60 yaslari
arast ASA I ve II fizik durumunda 60 hasta dahil edildi.

[lag kullanimi, alerji dykiisii olan, zor entiibasyon beklenen, morbid obez
olan, kardiyovaskiiler sistem hastaligi, santral sinir sistemi hastaligi, sinir kas
hastalig1, diyabeti olan ve hipovolemik hastalar ¢alisma dis1 birakildi .

Hastalar bir giin dnceden goriilerek fizik muayeneleri yapildi, laboratuvar
bulgular1 degerlendirildi. Calismaya dahil edilen hastalar ameliyat Oncesinde
bilgilendirildi ve yazil1 onamlar1 alindu.

Ameliyat oncesi hazirlik salonunda antekubital bolgede veya el sirtindan 20
G'lik bir kaniil ile damaryolu agilarak izotonik NaCl 2ml/kg/saat dozundan verilmeye
baglandi. Midazolam 0,03mg/kg dozundan intravenoz yolla verilerek premedikasyon
uygulandi.

Olgular ameliyathaneye alindiktan sonra standart DII derivasyonda
elektrokardiyografi (EKG), kalp atim hiz1 (KAH), noninvaziv sistolik arter basinci
(SAB), diyastolik arter basinci (DAB), ortalama arter basinc1 (OAB), ve periferik
oksijen satiirasyonu (SpO2) monitorize edildi(CAMS II- comprehensive anesthesia
monitor).

Damar yolu ve kan basinci mansonu aym: kola alinarak diger kol
néromuskuler monitorizasyon amagli hazirlandi. Noromuskuler ileti monitorizasyonu
icin TOF-WATCH SX ( Organon, Ireland) cihazi kullanildi. Deri alkollii pamuk ile
temizlenip kurulandiktan sonra el bileginin volar tarafinda ulnar arter komsulugunda
distal elektrot el bilegi ekleminden 1 cm yukariya ulnar sinir {izerine yerlestirildi.
Proksimal elektrot distal elektrodun 2-3 cm proksimalinde olacak sekilde cilde
yerlestirildi. Akselarasyon transdiiseri parmak adaptorii ile bas parmaga monte edildi,
el bas parmak serbest kalacak s ekilde flaster ile ameliyat masasinin kolluguna tespit
edildi. Is1 probu elin tenar bolgesine flaster ile tespit edildi ve hastalarin {lizeri iyice

ortlilerek tenar bolge cilt sicakliginin 32°C{izerinde olmasi saglandi.
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Olgular rastgele iki esit gruba ayrildi. Her iki gruba da anestezi indiiksiyonunda
tiyopental 4-7 mg/kg (kirpik refleksi kayboluncaya kadar) ardindan fentanil | mcg/kg
olacak sekilde intravendz yolla bolus verildikten sonra ,

Calisma ilaci olarak;

Grup I (Esmolol grubu, n=30): Esmolol 0,5 mg/kg bolus dozu 60 saniyede
uygulandiktan sonras, 0,25mcg/kg/dk olacak sekilde infiizyona (Braun Pump/
Germany) baslandu.

Grup II(Serum fizyolojik grubu, n=30): Serum fizyolojik 0,05ml/kg olacak sekilde
60 saniyede bolus uygulandiktan sonra 0,25 ml/kg/dk olacak sekilde infiizyon
(Braun Pump/Germany) baslandi.

Her iki gruba da g¢alisma ilacinin bolus dozu uygulandiktan 30 saniye sonra
rokuronyum 0,6 mg/kg olacak sekilde 10 saniyede uygulandi. Noromuskiiler
fonksiyonun degerlendirilmesinde dortlii uyar dizisi, 0.2 msn siireli 2 Hz frekansta 4
supramaksimal uyar ile gerceklestirildi. TOF 1 siiresi (kas gevsetici uygulamasindan
sonra dort uyaridan sadece birine yanit elde edilinceye kadar gegen siire ) kaydedildi
ve TOF 1 oldugunda calisma ilact inflizyonu sonlandirildi. Laringoskopi ve
endotrakeal entiibasyon gergeklestirildi. Endotrakeal entiibasyonlar hastalarin hangi
calisma grubunda oldugunu bilmeyen anestezist tarafindan yapildi. Entiibasyon
kalitesi  "Cooper ve  arkadaglarinin  entiitbasyon  skalasi"  kullanilarak

degerlendirildi(Tablo 1).
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Tablo 1: Entiibasyonun kalitesi (Cooper ve arkadaslari 56)

A1z acilmasi Vokal Kordlar Entiibasyona Puan
yamt

imkansiz Tam kapali Siddetli sigrama 0

Zor Yar1 kapal Hafif sigrama 1

Orta Hareketli Hafif diyafragma | 2
hareketi

Kolay Tam acik Yanit yok 3

Entiibasyon kalitesi ; total puan 8-9 ise miikemmel, 6-7 ise iyi, 3-5 ise zayif, 0-2

ise kot olarak degerlendirildi.

Hastalann SAB, DAB, OAB, KAH ve SpO2 degerleri,
Bazal, indiiksiyon sonrasi, esmolol/SF ilac1i uygulandiktan sonra, rokuronyum

sonrasi, entiibasyondan hemen sonra, entiibasyon sonrasi 1.dk, 3. dk, 5.dk ve 7.dk'da

Olciilerek kaydedildi.

Istatistiksel degerlendirme

Bu calismada istatistiksel analizler NCSS 2007 paket program ile yapildi.
Verilerin degerlendirilmesinde tammlayicr istatistiksel metodlarin (ortalama, standart
sapma) yani sira gruplarin sirali dlgiimlerinde tekrarlayan varyans analizi (F), alt
grup karsilagtirmalarinda Newman Keuls coklu karsilagtirma testi, ikili gruplarin
karsilastirilmasinda bagimsiz (t) testi, nitel verilerin karsilastirmalarinda ki-kare testi

kullanildi. Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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Tablo 2: Grup I deki olgularin dokiimii
Sira | Adi Yasi Cinsiyet | TOF 1 | Cerrahi Protokol no ASA | Agirlik
soyadr | (yil) zamani (kg)
(sn)
1 H.K 39 K 105 Nefrektomi 21853948820 | 70
2 0Y 27 E 135 Varikoselektomi 14554685514 | 75
3 S.U 47 K 102 Timpanoplasti 347870845401 Il 82
4 F.A 30 K 108 Tiroidektomi 65038231468 | I 80
5 A.G 29 E 105 Tiroidektomi 62926267202 | Il 64
6 R.G 50 E 106 D.Laringoskopi 282254140201 1l 70
7 FK 40 K 108 L.Kolesistektom | 33418795718 | 70
8 H.D 33 E 135 Tonsillektomi 41128962610/ | 90
9 o.T 35 E 145 Septoplasti 27889461432 | 73
10 | S.S 18 K 135 Timpanoplasti 33572681835 | 53
11 | KY 27 E 150 Septoplasti 25784517728 | 80
12 | YG 33 E 160 P.Nefrektomi 12118405776( Il 70
13 | KG 47 E 110 Timpanoplasti 29404231308 | 85
14 | BAA 24 E 185 Ureterolitotripsi 28619553458 | 63
15 | TS 20 E 170 Timpanoplasti 257090476441 Il 77
16 | YY 22 K 125 Mastoidektomi 33202574376 | 60
17 | N.U 39 K 124 T onsillektomi 21310156324 | 70
18 | GD 22 K 150 Timpanoplasti 41179385468 I 60
19 | GS 30 E- 130 Septoplasti 24083002492 | 60
20 | M | 29 E 115 Septoplasti 19622643182 | |l 85
21 | RS 22 K 110 Septoplasti 156978 | 72
22 | HA 37 K 120 M.biyopsisi 29893693212] | 70
23 | HK 30 E 128 Timpanoplasti 290929 | 84
24 | GD 21 K 118 Mastoidektomi 40801214022] | 60
25 | S K 33 K 130 Mastoidektomi 17000621210] | 55
26 | EY 21 E 135 Timpanoplasti 28576032126] | 73
27 | NK 32 K 117 Septoplasti 34144516592] | 75
28 | S.0 31 K 115 Mastoidektomi 14455711862| | 63
29 | EA 41 K 150 Nefrektomi 11442130286] | 62
30 | SA 43 E 125 Berni onanml 54841679352| | 73
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Tablo 3:Grup II deki olgulann dokiimii

Sira | Adi Yas | Cinsiyet | TOF I Cerrahi Protokol no ASA | Agirhik
soyadi | (yll) zamani (kg)
(sn)
1 AY 25 E 85 Sistoskopi 25504691158| I 80
2 B.U 27 E 88 Tonsillektomi 37604027560| II 60
3 F.S 44 K 86 K.eksizyonu 69748193276 11 61
4 O0.A 33 E 85 Uretroplasti 45418841432 1 80
5 7.A 29 E 85 Timpanoplasti 21562768344 1 60
6 H.O 28 K 83 Timpanoplasti 23050435462 11 70
7 S.S 22 K 92 Timpanoplasti 53470511590| 1 71
8 F.B 37 K 85 FESS 29164558998 1 70
9 Y.B 58 E 75 Prostatektomi 25303743614| 1T 80
10 | EE 34 K 94 Septoplasti 50260634422| 1 60
11 6.Y 24 E 106 Septoplasti 41092919702| 1 70
12 |16 33 E 70 Septoplasti 45319967330]| 1 81
13 ZK 57 E 104 Timpanoplasti 31835288806 | II 80
14 | Al 28 K- 90 Timpanoplasti 14312428230 | 1 60
15 |1i.6 24 K 65 Timpanoplasti 10376702040 | I 61
16 | AS 60 E 105 Hidroselektomi | 22042645476]| 1 70
17 | CE 32 K 83 Timpanoplasti 19756252120 | 1I 71
18 | EV 22 K 88 Timpanoplasti 19949550002 | I 72
19 | GB 29 K 82 V.ekstirbasyon | 24241010598 | I 69
20 | S.5 28 E 75 Sistoskopi 12121529520 | I 75
21 F.U 32 K 82 K.eksizyonu 52525064852 | 1 60
22 | YT 24 K 70 L.kolesistektomi | 24592765482 | 1 70
23 | EB 34 K 77 Tiroidektomi 14387971112 | 1 60
24 | M.B 18 E 82 Rhinoplasti 20919676918( 1 80
25 H.B 37 E 100 Timpanoplasti 27364321626 | 1 82
26 | CY 33 K 105 K.eksizyonu 18586607124 | |l 81
27 | Ri1 31 E 101 Septoplasti 64786217304| 1 75
28 | SY 40 K 106 K.eksizyonu 21599240530 I 60
29 | N.S 36 K 103 Septoplasti 19640746322 | Il 65
30 | S.B 60 E 105 Prostatektomi 57115650683 | Il 80
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D-BULGULAR

Tablo 4: Gruplararas1 demografik 6zelliklerin karsilagtirilmasi (Ort+=SS)

Grupl Grup I t P
Yas (y1l) 33,2+10,11 33,67£11,72  -0,17 0,869
Viicut agirhgi(kg) 72,7+10,51 69,9+8,29 1,15 0,257
Boy(cm) 169,33+£7,69 167,07£9,09 1,04 0,301
BMI(kg/m2) 25,2842,63  2497+1,15 0,59 0,555
Erkek 17 (%56,7) 15 (%50)
Cinsiyet Kadin 13 (%43.3) 15 (%50) x 2:0,29 0,605
I 22 (%7142 22 {%73,32
ASA II 8 (%28.6) 8 (%26,7) x,2:0,26 0,872

Grup I ve Grup II'nin demografik 6zellikleri ve ASA fizik durumlar1 arasinda
anlamh farklilik gbzlenmedi (p>0,05).

Tablo 5: Gruplarin TOF 1 zamanlarinin karsilastirilmasi(Ort sn+SS)

Grupl Grup I1 T P
TOFIl Zamam 129.9+22 78 88.53+11.98 8.80 0.0001

Grup I'in ortalama TOF 1 zamani Grup II'den istatistiksel olarak anlamli
derecede uzun bulundu (p=0,0001). Esmolol uygulanan grupta TOF I zamam ilag
yapilmayan gruba gore anlamh olarak uzamistir.
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TOF1 Zamani

Grup 1

Grup 2

Sekil 4: Gruplarin TOF 1 zamani

Tablo 6: Gruplarin SAB degerlerinin karsilastirilmasi(ort.mmHg+SS)

SAB Grupl Grup I T p
Bazal 126,53+13,78 126,77+15,85 -0,06 0,952
indiiksivon sonrasi 112,07+13,58 105,8+17,2 1,57 0,123
Esmolol/SF sonrasi 102,97+21,9 110,33£17,71 -1,43 0,157
Rokuronyvum sonras1  105,03+11,88 115,9+14,7 -3,15 0,003
Entiibasyon sonrasi 132+17,52 138,17+£20,48 -1,25 0,215
1.Dakika 126,4+15,7 130,17£21,99 -0,76 0,448
3.Dakika 111,624 120,63+17,46 -1,67 0,101
5.Dakika 111,67+14,48 116,57+18,17 -1,16 0,253
7.Dakika 107,97+14,34 112,8+17,88 -1,14 0,258
F 17,07 21

1Y 0,0001 0,0001

Gruplann SAB degerlerinin karsilastirilmasinda; Her iki grubun bazal 6l¢timleri
benzerdi(p>0,05).

Her iki grupta da SAB degerlerinde indiiksiyon sonrasi, caligma ilact ve
rokuronyum sonrasi azalma gozlendi. Bu azalma bazal degerlerle karsilastirmada
anlamli bulundu(p<0,001). Olg¢iim zamanlarinin gruplar aras1 karsilastrmasinda

sadece rokuronyum sonrast degerler arasinda anlamli fark bulundu(p<0,001).

35




Entiibasyon ile Grup I SAB degerleri bazal degerden yiikselirken(p=0,113), Grup
II'de bazal degerin anlamli olarak iistiinde bulundu(p<0,001).
Her iki grupta da entiibasyondan sonraki 3. 5. ve 7. dakikalardaki oOl¢limlerde

SAB degerlerinin bazal Ol¢iimlerden anlamli olarak disiik seyrettigi(p<0,001),

gruplar arasi karsilastirmada anlamli fark bulunmadig1 gériildi(p>0,05).

SAB Ortalama Degerleri -+-Grup 1

160

e

! 100 1

60

Bazal ind!lk. Esmol/SF Rokur. Entib. 1.Dk 3.Dk 5.Dk 7.Dk
Son. Son. Son.

Sekil 5: Gruplarin SAB degerleri

Tablo 7: Gruplarin DAB degerlerinin karsilistirilmasi (ort.mmHg+SS)

DAB Grupl Grup 11 t P
Bazal 78,8+11,01  76,73+9.95 0,76 0,449

indiiksivon sonrasi 75,33+£12,23  70,17+13,35 1,56 0,124
Esmolol/SF sonrasi 70,7+£11,23 71,27+13,28 -0,18 0,859
Rokuronyum sonrast  69,33+11,49 75,73+10,77 -2,23 0,03

Entiibasyon Sonrasi 92.5+14,14 92,73+12,78  -0,07 0,947

1.Dakika 85,3+15,86  85,13+12,06 0,05 0,964
3.Dakika 78,03+12,27  76,03+16,51 0,53 0,596
5.Dakika 754+12.24  74,63+13,16 0,23 0,816
7.Dakika 69,93+12,81 69,9+1335 0,01 0,993
F 18,30 18,94

p 0,0001 0,0001

Gruplann DAB degerlerinin karsilagtirilmasinda; Her iki grubun bazal 6lgiimleri

benzerdi (p>0,05). Her iki grupta da DAB degerlerinde indiiksiyon sonrasi, ¢alisma
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ilact ve rokuronyum sonrast azalma gozlendi. Bu azalma bazal degerlerle
karsilastirilmasinda  anlamli  bulundu(p<0,001). Olgiim zamanlarinin ~ gruplar
arasi karsilastirilmasinda sadece rokuronyum sonrasi degerler arasmda anlamli
fark bulundu. Entiibasyon ile Grup I ve Grup II DAB degerleri bazal degerinden
anlaml olarak iistiinde bulundu(p<0,001). Her iki grupta da entiibasyondan sonraki
3. ve 5. dakikalardaki Ol¢iimlerde DAB degerlerinin bazal degerlerine yakin
seyrettigi, 7. dakika Ol¢iimiinde ise anlamli olarak bazal degerin altinda oldugu,

gruplar arasi karsilastirmada anlamli fark bulunmadigi goriildii(p>0,05).

DAB Ortalama Degerleri ——Grup 1
—&—Grup 2
100
90 /\
80 +— Y
o W
£ 70 4/
£
60
50 =
40 : , : : ' : ' :
Bazal indiik.  Esmol/SF  Rokur. Entiib. 1.Dk 3.Dk 5.0k 7.Dk
Son. Son. Son. Son.

Sekil 6: Gruplarin DAB degerleri
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Tablo 8: Gruplarin OAB degerlerinin karsilsstirillmasi(ort mmHg+SS)

OAB Grupl Grup II t D
Bazal 93,5+11,74 93,23+£10,69 0,09 0,927

indiiksivon sonrasi 87,2+13,11 82,63+14,43 1,28 0,205
Esmolol/SF sonrasi 82,83+11,8 85,2+13,76 -0,72 0,477
Rokuronvum sonrast  82,03+10,11 89,2749,39 -2,87 0,006
Entiibasvon sonrasi 105,9+1542 109,67+14,69 -0,97 0,337

1.Dakika 08.47+14,9  101,7+14,9  -084 0,404
3.Dakika 90,87+11,5  93,67+11,66 -094 0,353
5.Dakika 87.33+13,57 89,37+13,59 -0,58 0,564
7.Dakika 82,79+13,59 85,67+14,42 -0,79 0,434
F 21,54 25,61

D 0,0001 0,0001

Gruplarin OAB degerlerinin karsilastirilmasinda; Her iki grubun bazal 6lgiimleri
benzerdi(p>0,05). Her iki grupta da OAB degerlerinde indiiksiyon sonrasi, ¢alisma

ilact ve rokuronyum sonrast azalma gozlendi. Bu azalma bazal degerlerle
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karsilagtirmasinda  anlaml bulundu (p<0,001).  Olgiim zamanlarinin
gruplararasi karsilastirmasinda sadece rokuronyum sonrast degerler arasmda anlamli
fark bulundu. Entiibasyon ile her iki grubun OAB degerleri bazal degerin anlaml
olarak tistiinde ytikseldi(p<0,001). Her iki grupta da entubasyondan sonraki 3.,5. ve
7.dk oOlgtimlerde OAB degerlerinin bazal degerlere yakin seyrettigi(p>0,05)

gruplararasi karsilastirmada anlamli fark bulunmadig goriildi(p>0,05)

OAB Ortalama Degerleri —e—Grup 1
—m—Grup 2

w

T T T T

indilk. Esmol/SF Rokur. Entiib. 1.Dk 3.Dk 5.Dk 7.Dk
Son. Son. Son. Son.

Sekil 7: Gruplann OAB degerleri

39




Tablo 9: Gruplarin KAH degerlerinin
karsilastirilmasi(ort.atl m/dk+SS)

KAH Grupl Grup I1 t B
Bazal 81.84+15.49 84.57+15.29 -0.70 0.489
indiiksivon sonrasi 88.43+13.11 93.77+14.75 -1.48 0.144
Esmolol/SF_sonrasi 76.67+£10.03 92.2+14.07 -4.92 0.0001
Rokuronyum sonrasi 77.2+10.87 90.2+16.08 -3.67 0.001
Entiibasvon sonrasi 90.4+12.18 102.83+13.93 -3.68 0.001

1.Dakika 91.13£12.03 101.63x13.84 -3.14 0,003
3.Dakika 91.43+13.45 97.07+14.47 -156  0.124
5.Dakika 88.13+£13.69 9597+1539 -2.08 0,042
7.Dakika 852+13.93  94.17+15.61 -235  0.022
F 15,44 12,94
P 0,0001 0,0001

Gruplarin KAH degerlerinin karsilagtirllmasinda; Her iki grubun bazal 6l¢timleri
benzerdi(p>0,05). Her iki grupta da KAH degerlerinin bazal degerle
karsilagtmmasinda Grup I' de indiiksiyon sonrasi, Grup II'de indiiksiyon sonrasi,

calisma ilaci ve rokuronyum sonrasinda artma goézlendi. Bu artma bazal degerlerle
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calisma ilaci ve rokuronyum sonrasinda artma goézlendi. Bu artma bazal degerlerle

karsilastirmada  anlamli  bulundu(p<0,001). Ol¢ii zamanlarimin  gruplar  arasi
karsilagtirmasinda Grup I' de ¢aligma ilacinin uygulanmasiyla kalp hizinda azalma
olmus , bu azalma rokuronyum uygulanmasindan sonra da devam etmis , kalp atim
hiz1 bazal degerlere yakin seyretmistir. Grup II'de ise indiiksiyonla birlikte artan kalp
hizi, diger tiim Ol¢iim zamanlarinin bazal degerle karsilastirilmasinda anlamli olarak
yiiksek bulundu(p<0,001) Grup I'de de entiibasyonla birlikte bazale gore anlamli

KAH artis1 olmakla birlikte bu artis Grup Il'ye gore daha az olmustur.

KAH Ortalama Degerleri

—o— Grup 1
—a— Grup 2
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Bazal indiik. Son. Esmol/SF Rokur. Son. Entiib. Son. 1.Dk 3.0k 5.Dk 7.0k
Son.

Sekil 8: Gruplarin KAH degerleri

Tablo 10:Gruplarin SpO2 degerlerinin karsilastirilmasi(ort?+SS)

SP02 Grup 1 Grup 2 t 1)
Bazal 99.23+0. 73 99.27+0.58 -0.20 0.846
indiiksivon Sonrasi 99.5+0.68 99.7+0.53 -1.26 0.211
Esmolol/SF Sonr 99.534+0.57 99.77+0.5 -1.68 0.099
Rokuronvum 99.47+0.63 99.67+0.55 -1.32 0.194
Entiibasvon Sonrasi 99.53+0.57 99.63+0.49 -0.73 0.47
1.Dakika 99.47+0.63 99.53+0.51 -0.45 0.653
3.Dakika 99.4+0.56 99.43+0.57 -0.23 0.82
5.Dakika 99.3+0.6 99.43+0.57 -0.89 0.379
Z.Dakika 99.33+0.55 99.53+0.51 -1.47 0.147
F 1,86 1,93

P 0,551 0,468
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Grup Ive Grup II'nin bazal, indiiksiyon sonrasi, esmolol/SF sonrasi, rokuronyum

sonrasi,

entiibasyon sonrasi, 1., 3., 5,

istatistiksel farklilik gézlenmedi (p>0,05).

7. dakika

SAB ortalamalar1 arasinda

Kisaca; SpO2 degerlerinin karsilagtirilmasinda gerek grup i¢i gerekse gruplar

arasi karsilastirilmalarda anlamli fark tespit edilmedi(p>0,05).

SPO2 (%) Ortalama Degerleri

—o—Grup 1
—— Grup 2

100
99.8 m
99.6
+
99.4 _—— = \O—\‘_{:
- 992
99
- 98.8
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| 98.4
‘ 98.2
98 T T T T T T
‘ Bazal indik. Esmol/SF  Rokur. Entiib. 1.Dk 3.Dk 5.Dk 7.0k
Son. Son. Son. Son.
Sekil 9: Gruplarin SpO2 degerleri
Tablo 11: Gruplarin entiibasyon kalitelerinin karsilastirilmasi
Skor Grup | Grup Il
n % n % p
8 2 6,7 0
9 28 93,3 30 100 0,238

Gruplar arasmda entiibasyon kalitesi acisindan istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik bulunmadi (p>0.05). Her iki grupta da tiim olgularin entiibasyon kalitesi 8

ve 9 Puan (mikemmel) idi. Hi¢ bir hastada iyi, zayif ya da kotii entiibasyon

yasanmadi.
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SAB DAB OAB KTA

Newman Keuls Coklu Grup Grup Grup Grup Grup Grup Grup Grup
Karsilagtirma Testi 1 2 1 2 1 2 1 2

Bazal vs Indiiksiyon Sonrasi 0,001 0,001 0,125 0,001 0,014 0,001 0,004 0,001
Bazal vs Esmolol/SF Sonras: 0,001 0,001 0,001 0,005 0,001 0,001 0,075 0,006
Bazal vs Rokuronyum Sonrasi 0,001 0,001 0,001 0,59 0,001 0,049 0,075 0,049
Bazal vs Entilbasyon Sonrasi 0,113 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,002 0,001
Bazal vs 1.Dakika 0,979 0351 0,036 0,001 0,062 0,001 0,001 0,001
Bazal vs 3.Dakika 0,003 0058 0,638 083 . 0303 0,801 0,001 0,001
Bazal vs 5.Dakika 0,001 0,003 0,13 0342 0,045 0,075 0,011 0,001
Bazal vs 7.Dakika 0,001 0,001 0,002 0,005 0,001 0,003 0,124 0,002

indilksiyon vs EsmololV/SF Sonras1 0,036 0,096 0,008 046 0013 0,186 0,001 0398
indiiksiyon vs Rokuronyum Sonrasi 0,003 0,003 0,007 0,017 0,006 0,008 0,001 0,107
Indiiksiyon vs Entilbasyon Sonrast 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,407 0,001
Indiiksiyon Sonras: vs 1.Dakika 0,001 0,001 0,009 0,001 0,003 0,001 0,234 0,001
Indiiksiyon Sonrasi vs 3.Dakika 0,845 0,001 0377 0,073 0,198 0,001 0256 0,15

Indiiksiyon Sonrasi vs 5.Dakika 0,698 0,002 0956 0,084 0964 0,016 0,886 0396
indilksiyon Sonrasi vs 7.Dakika 0,128 0,035 0,058 092 0,123 0,303 0,106 0,895
Esmolol/SF vs Rokuronyum Sonras1 0,567 0,019 04 0,035 0,469 0,056 0,624 0,104
Esmolol/SF vs Entiibasyon Sonrasi 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001
Esmolol/SF Sonras: vs 1.Dakika 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001
Esmolol/SF Sonrasi vs 3.Dakika 0,114 0,001 0,002 0,153 0,001 0,001 0,001 0,029
Esmolol/SF Sonrasi vs 5.Dakika 0,075 0,056 0,047 0,227 0,071 0,135 0,001 0,101
Esmolol/SF Sonrasi vs 7.Dakika 0,288 0,451 0,567 062 0822 0,866 0,001 0417
Rokuronyum vs Enttibasyon Sonras1 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001
Rokuronyum Sonras: vs 1.Dakika 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001
Rokuronyum Sonras: vs 3.Dakika 0,115 0,059 0,002 0921 0,001 0,034 0,001 0,005
Rokuronyum Sonras: vs 5.Dakika 0,028 0811 0,027 0,661 0,035 0968 0,001 0,018
Rokuronyum Sonras: vs 7.Dakika 0376 0277 0978 0,025 0916 0,165 0,001 0,14

Entiibasyon Sonras: vs 1.Dakika 0,025 0,007 0,004 0,001 0,001 0,002 0318 0446
Entiibasyon Sonras: vs 3.Dakika 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,619 0,002
Entiibasyon Sonrasi vs 5.Dakika 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,17 0,001
Entiibasyon Sonras: vs 7.Dakika 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,009 0,001

1.Dakika vs 3.Dakika 0,003 0,001 0,004 0,001 0,001 0,001 0,866 0,001
1.Dakika vs 5.Dakika 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,021 0,002
1.Dakika vs 7.Dakika 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,001 0,002
3.Dakika vs 5.Dakika 0,958 0,063 0,179 0,544 0,058 0,017 0,084 0,397
3.Dakika vs 7.Dakika 0,282 0,002 0,001 0,05 0,001 0,001 0,007 0,119
3.Dakika vs 7.Dakika 0,068 0,014 0,009 0‘01 OiOZI OIOI6 0,001 0,207

Tablo 12: Gruplarin Newman Keuls ¢oklu karsilagtirma testi
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E-TARTISMA

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona yanit olarak kan basinci ve kalp
atim hizinda artis goriliir. Bu refleks hemodinamik yaniti1 glossofaringeal ve vagal
yoldan tasinan afferent uyarilar baslatir. Bu uyarinin suprasegmental ve hipotalamik
sempatik merkezleri aktive etmesi sonucu, adrenalin ve noradrenalin salinimina
neden olan periferik sempatik cevap olusur. Endotrakeal tiiplin trakeaya
yerlestirilmesi esnasinda infraglottik reseptorler uyarilir. Bu etkiler normal saglikli
bireylerde tolere edilebilir. Ancak olusan hipertansiyon ve tasikardi miyokardin
oksijen gereksinimini arttirmakta ve koroner perfiizyon zamanini kisaltmaktadir. Bu
nedenle kalp rezervi kisithh hastalarda ciddi problemler ortaya c¢ikabilir.
Hemodinamik yanitta istenmeyen degisiklikleri 6nlemek i¢in derin anestezi, topikal
ve intravenoz lidokain, dogrudan etkili vazodilatorler, alfa veya beta adrenerjik
blokerler, opioidler, magnezyum ve kalsiyum kanal blokerlerin  kullanimi
Onerilmektedir.

Esmolol, hizli baslangic ve kisa etki siiresi oOzelliklerine sahip,
kardiyoselektif bir beta blokerdir. Laringoskopi ve entiibasyon da dahil olmak iizere
pek cok peroperatif uyaritya karsi adrenerjik yaniti baskilamada klinik olarak etkin
oldugu bilinmektedir.

Bu c¢alismada laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona karsi gelisen
hemodinamik yanit1 kontrol etmek amaciyla esmolol kullanilmis , esmololiin etkinligi
ve entlibasyon siiresine etkisi serum fizyolojik(SF) uygulanan grup ile
karsilastirilmistir. Ancak etik olmayacagi diisiincesi ile kontrol grubuna hi¢ bir ilag
vermemek yerine her iki gruba lpg/kg dozda fentanil uygulanmistir.

Rokuronyum 0,6mg/kg intravendz olarak uygulanmasini1 takiben 60 sn icinde
hemen hemen tiim hastalarda yeterli entiibasyon kosullar1 saglar.

Calismamizda TOF 1 siiresi SF grubunda 88 sn iken esmolol uygulanan
grupta 129 sn (% 44 uzamt§) olarak saptandi. Iki grup arasinda fark ileri derecede
anlamli bulundu(p<0,0001).
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Munoz ve ark. (57) rokuronyum oOncesi uyguladiklari efedrinin (70 mcg/kg)
entiibasyon stiresini kisaltigin1 bildirmisler, bu durumu efedrin ile artan kardiyak debi
ve kas kan akimi sonucu kas gevsetici ilacin sinir-kas kavsagima daha hizh
ulagsmasi1 seklinde yorumlamislardir.

Ezri ve ark. (58) kas gevsetici olarak rokuronyum kullanilan efedrin ve
esmololiin entiibasyon siiresine etkisini plasebo ile karsilastirdiklar: ¢alismada bir gruba
efedrin (70mcg/kg), ikinci gruba esmolol (500 mcg/kg), ticlincii gruba plasebo uygulamis
lardir. Entiibasyon siiresini efedrin grubunda 52 sn ile en kisa, esmolol grubu 114 sn ile
en uzun olarak bulmuslardir (p<0,0001). Bu farkliligt Munoz ve ark.(57) gibi kardiyak
debideki degisimlerle agiklamislardir.

Szmuk ve ark. (59) kas gevsetici olarak rokuronyum kullanilan iki grupta efedrin ve
esmololiin entiibasyon siiresine etkisini karsilastrmislar, esmolol grubunda siireyi
istatistiksel olarak anlamli derecede uzun bulmuslardir (p<0,001).

Calismamizda esmolol uygulanan grupta entiibasyon siiresi uzun bulunmus , kontrol
grubuyla anlamli derecede fark tespit edilmistir.(p<0,0001)

Endotrakeal entiibasyon islemi TOF 1 goriildigiinde gerceklestirildi. Boylece Gruplar
arasinda entlibasyon kalitesi acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmazken,
Esmolol grubunda TOF I olma siiresi anlamli olarak uzun bulundu.

Sharma ve ark'min (60) yaptiklar1 bir calismada 3 gruba ayrilan 45 tedavi
edilmis hipertansif hastaya esmolol 100 mg, esmolol 200 mg ve normal salin
intravenoz uygulanarak entlibasyona hemodinamik etkiler gozlenmistir. Esmolol 100
mg grubunun ve esmolol 200 mg grubunun hemodinamik yaniti kontrol altina
almada esdeger etkiye sahip oldugu, ancak esmolol 200 mg grubunda test ilacinin
uygulanmasini takiben arteryal tansiyonda ve KAH' da belirgin diisiis gozlendigi
belirtilmistir. Yan etkiler de goz oniline alindiginda esmolol 100 mg dozun tedavi
edilmis hipertansif hastalarda entiibasyona hemodinamik yanitin kontroliinde etkin

oldugu sonucuna varilmistir.
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Korpinen ve ark. (61) ¢ift kor randomize olarak yaptiklar1 esmolol
(2mg/kg), alfentanil(0,03mg/kg), esmolol(lmg/kg) +  alfentanil(0,015mg/kg)
uygulanan ¢aligmada, indiiksiyonda gelisen hemodinamik yanitlar ( QTc intervali,
nabiz, arteryal tansiyon) Kkarsilastildiginda; alfentanil+esmolol kornbinasyonun
hemodinarnik yanitlar1 kontrol etmede ve diisiik yan etki insidansi nedeniyle daha
elverisli bulmuslardir.

John L. ve ark. (62) laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon sonrasi gelisen
arteryel tansiyon ve kalp hizi artisiin  Onlenmesinde esmolol(lrng/kg) ve
nikardipin(30pg/kg) ve her ikisinin birlikte kullanildigi gruplart kontrol grubu ile
karsilastirmislar. Kalp atimindaki yiikselrnenin kontrol grubundan farkli olmadig,
kan basmcindaki yiikselmenin kontrol grubu ile karsilastildiginda diger gruplarda
daha diisiik oldugu fakat en iyi kontrolun her iki ilacin birlikte kullanildig1 grupta
saglandigim1 gozlmislerdir. Calismamizda her iki gruba da fentanil uygulanmis, ancak
esmololiin birlikte uygulandigi grupta hernodinarnik kontrol daha iyi saglanmistir.

Steven ve ark. (63) 200mg lidokain, 200pg fentanil ve 150mg esrnololun
endotrakeal entiibasyona karst gelisen hernodinarnik  yanita  etkilerini
karsilastirdiklar1 ¢alismada yalnizca esrnolol grubunda tasikardi ve arteriyal kan
basmci degerlerindeki yiikselmelerin yeterli sekilde kontrol edilebildigini
bildirmislerdir.

Calismamizda grup ici SAB degerleri incelendiginde anestezi induksiyonu
sonrasi azalan kan basincinin esrnolol grubunda ila¢ uygularnasi ile daha da azaldigi,
entiilbasyon ile yiikselmekle beraber bazal degerle karsilastirmada anlamli fark
olmmadig1 goriilmiistiir.  Oysaki SF grubunda entiibasyona hernodinarnik yanit
baskilanamamis , kan basinci bazal degere gore anlamli olarak yiikselmistir.
Literatiirde farkli dozlar ve kornbinasyonlarla kullanilan esrnolol, bu ¢alismada cok
daha diisiik dozda yiikleme ve inflizyonla birlikte uygulanmis ve hastalarin hig
birinde bradikardi ve hipotansiyona yol agmadan, entiibasyona hernodinarnik yaniti

baskilamada yeterli etki gostermistir.
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Gruplararas: karsilastirmada ise bu 6l¢timde kontrol grubunda indiiksiyon
sonrasi azalan kan basinci degerlerinin rokuronyum uygulamasindan sonra
yiikseldigi, oysa esmolol uygulanan grupta indiiksiyon sonrasi azalan kan basinci
degerlerinin rokuronyum . uygulanmasindan fazla etkilenmedigi go6zlenmistir.
Esmolol grubunda rokuronyumun neden oldugu enjeksiyon agrisinda olusan
hemodinamik yanit1 da 6nledigi kanaatine varilmistir.

Diyastolik arter basinglart  ve OAB kiyaslandiginda iki grup arasinda
rokuronyum sonrasi Olgililen deger disinda bir farklilik bulunmamistir. Rokuronyum
sonrast Olgiilen deger esmolol grubunda daha diisiik bulunmustur (p=0.03). Bu
farklilik SAB deki farklilik ile uyumlu olup esmololun etkisiyledir.

Kalp atlm hiz1 degerleri karsilastirldiginda calismamizda calisma ilaci

sonrast degerler her iki grupta istatistiksel olarak anlamli derecede farklidir. Esmolol
grubunda tasikardik yanit SF grubuna gore daha iyi kontrol edilmistir.
Bu bulgularin 1s181inda esmolol+fentanilin, fentanile (SF grubu) gore laringoskopi ve
endotrakeal entiibasyona karst gelisen tasikardik yaniti engellemede daha etkili
oldugu kanaatine varilmistir. Kardiyak debi, kalp atim hizinin, kardiyak atim volimii
ile ¢carpim1 seklinde ifade edilmektedir. Ezri, Munoz ve ark.'min ¢alismalarinda
oldugu gibi, ¢alismamizda gruplar arasindaki TOF siireleri arasindaki farklilik
esmololun kalp atim hizin1 yavaslatmasi dolayisiyla kas-sinir kavsagma daha yavas
kas gevsetici gegmesi seklinde aciklanabilir.

Gruplarin SpO2 degerleri karsilastirildigin da her iki grup arasinda bir fark
gozlenmemistir. Calismamizda kardiyoselektif bir B bloker olan esmololiin diger
sistemler iizerinde herhangi bir olumsuz etkisi tespit edilmemistir. Nonselektif

blokerlerin solunum sistemi iizerine olumsuz etkileri gozoniine alindiginda

esmololun bu acidan da iyi bir segcenek olacag diistiniilebilir.
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Calismamizda entiibasyonun kalitesi her iki grupta da benzer bulunmustur.
Sinir kas monitorizasyonu sayesinde uygun kas gevseme zamani tespit edilebilmis,
bu sayede entiibasyon iglemi sorunsuz tamamlanmistir. Her iki grupta da miikemmel
entiibasyon sartlarina  ulasilmistir. Bu  durum  kas-sinir  monitorizasyonun
dogrulugunun da bir gostergesidir.

Sonug olarak laringoskopi ve endotrakeal entilbasyona karsi gelisen yaniti
kontrol etmede kullanilan esmolol, fentanil ile birlikte kullanildiginda istenilen
kontrolii saglamis , ancak entiibasyon siiresini uzatmistir. Bu nedenle indiiksiyonda
esmolol kullanildiginda bu ilacin entiibasyon siiresini uzatmadaki etkisini géz oniine
alarak gerek entiibasyon zamanini belirlemede gerekse idame ve ekstiibasyonda kas

sinir monitorizasyonundan yararlanmanin uygun olacagi kanaatine varilmistir.
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F- SONUC

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona yanit olarak gelisen hipertansiyon
ve tasikardi kardiyak rezervi smurli yada SSS patolojisi olan hastada ¢ok ciddi
sonuglara sebep olabilmektedir.

Calismamizda esmololiin laringoskopi ve entiibasyona karst gelisen
hemodinamik yanita etkisi degerlendirildi. Tiyopental, fentanil ile indiiksiyon sonrasi
Grup | deki hastalara esmolol 0.5 mg/kg bolus 1 dk.'da uygulandiktan sonra
0.25mcg/kg/dk inflizyonuna baslandi. II. Gruptaki hastalara 0.05ml/kg serum
fizyolojik bolus olarak 1dk.'da uygulandiktan sonra infiizyonuna gecildi. Her iki
gruptaki hastalara kas-sinir monitorizasyonu uygulandi. Her iki grupta da SAB, DAB,
OAB degerlerinde indiiksiyon sonrasi, ¢aligma ilaci ve rokuronyum sonrasi azalma
gozlendi. Bu azalma bazal degerlerle karsilasgtirmada anlamli bulundu(p<0,001).
Olgiim zamanlarmin gruplar arasi karsilastirmasinda sadece rokuronyum sonrasi
degerler arasinda anlamli fark bulundu(p<0,001). Gruplarin KAH degerlerinin
karsilastirmasinda; Her iki grubun bazal 6l¢iimleri benzerdi(p>0,05). Her  iki
grupta da KAH  degerlerinin  bazal degerle karsilastrmasinda Grup I' de
indiiksiyon sonrasi, Grup II' de indiiksiyon sonrasi, c¢alisma ilact ve rokuronyum
sonrasinda artma go6zlendi. Bu artma bazal degerlerle karsilastirmada anlamhi
bulundu(p<0,001).

Her iki grupta da enttibasyon kalitesi miikkemmel olarak bulunmus ve gruplar
arasinda istatiksel fark tespit edilememistir.

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona bagl gelisen hemodinamik yanitlar
kontrol etmede esmolol kullanimi durumunda entiibasyon siiresinin uzayacagi,
gerekli hallerde sinir-kas monitorizasyonundan yararlanmanin faydali olacagi

kanaatine varilmistir.
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G-OZET

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyonda hemodinamik yanit olarak siklikla
hipertansiyon ve tasikardi gelisir. Bu hemodinamik yaniti baskilamak amaciyla
kullanilan esmololun etkinligi ve rokuronyum etki baslama siiresine etkisi bu
¢alismada arastirilmistir.

Calismamiza ASA 1, II gruba dahil 18-60 yaslan arasinda, elektif cerrahi
uygulanacak normotansif rastgele 2 gruba ayrilarak dahil edildi.

Midazolam 0,03 mg/kg dozundan intravenoz yolla premedikasyon uygulanan
hastalara tiyopental, fentanil ile indiiksiyon uygulandiktan sonra Grup I' e esmolol
0,5 mg/kg bolus ve ardindan 0,25 mcg/kg/dk infiizyon ya da Grup II'ye 0,05ml/kg
serum fizyolojik bolus olarak sonra infiizyonuna gecilerek, sinir-kas
monitorizasyonunda TOF 1 oldugunda entiibasyon gergeklestirildi. Olgularin
noninvaziv arter basinglari, kalp hizlari, periferik 02 satiirasyonlar1 ve TOF I olma
zamanlar1 kaydedildi.

Sonug olarak esmololun entiibasyona ve hemodinamik yaniti dnlemede etkili

oldugu ancak rokuronyumun etki baglama stiresini 6nemli dl¢lide arttirdigi gozlendi.
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