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GIS: Gastrointestinal sistem

IV: Intravensz

KAH: Kalp atim hizi

KB: Kan basinci

Kg: Kilogram

ug: Mikrogram

MAC: Minimum alveolar konsantrasyon
MgSO,: Magnezyum siilfat

Mg: Miligram

N,O: Azot protoksit

0O,: Oksijen

OKB: Ortalama Kan Basinc1

RIVA: Rejyonel intravendz anestezi
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TIVA: Total intravendz anestezi
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1. GIRIS VE AMAC

Genel anestezinin amact; hipnoz (uyku, farkina varamama, hatirlamama), analjezi ve
uygun cerrahi ortam (hareketsizlik, kas gevsemesi) saglamaktir. Viicudun agrili
uyaranlara duyarsiz hale getirilmesini amaglayan genel anestezinin yeterli derinlikte
olmas1 gerekir. Klinik pratik uygulamalarda anestezi derinligine kirpik, kornea ve
konjonktiva refleksleri, pupil biiyiikliigii ve pupillerin 1518a reaksiyonu, goz kiiresinin
hareketleri, kan basmci, nabiz, cilt insizyonuna alman hemodinamik yanat,
solunumun diizeni ve derinligi, terleme gibi klinik belirtiler ile karar verilir. Anestezi
derinligi kullanilan anestezik ajanin miktar: arttirilarak ya da azaltilarak ayarlanir. Bu
sartlarin saglanmasi tiim hasta gruplar1 igin bilgi, 6zen ve dikkat gerektirir. Ancak
obstetrik hastalarda hasta grubu geng¢ saglikli kadinlardan olusmasina ragmen, hem
annenin hemde bebegin hayat1 ve sagliklar1 s6z konusu oldugu i¢in anestezi bakimi
ozelliklidir ve yiiksek riskli kabul edilmektedir. Bu yiizden obstetrik anestezi ayr1 bir
bilgi birikimi, tecriibe ve dikkat gerektirmektedir.

Obstetrik hastalarda anestezi riskini degerlendirmek igin 6nce genel obstetri riskini
tam olarak degerlendirmek gerekir. Cocuk dogurma yasindaki kadmlarm biiyiik bir
kismu sagliklidir ve cerrahi risk agisindan ¢ok iyi durumda olduklar1 diisiiniilse de
gebelik, bazi kacmilmaz maternal/ fotal faktorler ve dnceden var olan medikal
kosullar cerrahi ve obstetrik riskleri onemli derecede arttirir. Gebelikle iligkili
mortalite genellikle, gebelik iliskili 6liimlerin canli dogum sayisina boliinmesi ile
hesaplanir. Hastalik Kontrol ve Onlem Merkezinin verilerine gore gebelik iliskili
olim nedenleri arasinda, pulmoner emboli % 22, preeklampsi % 20, diger tibbi
kosullar % 19, infeksiyon % 14, kardiomyopati % 11, intrakranial kanama % 11 ve

anestezi ile iligkili olarak % 2 orani verilmektedir(1).

Dogum salonuna giren her hastalarda potansiyel olarak planlanmis veya acil anestezi
gerekir. Bu nedenle anestezist, salona gelen tim hastalarin varhigmdan ve iligkili
hikayesindan haberdar olmalidir. Iligkili hikaye konular1 yas, gebelik sayisi, gebelik
siresi ve komplikasyon yapan faktorleri igerir. Anestezi gereken hastalar

preanestezik degerlendirmeye miimkiin olan en erken zamanda alinmalidirlar. Bunlar



annenin saglikla ilgili gee¢misi, anestezi iliskili dogum hikayesi, kan basinci
Olgtimleri, hava yolu degerlendirmesi ve rejyonel anestezi i¢in muayene edilmesidir.
Anestezistler tiim bu sartlarla birlikte hastanin aglik durumunu, ameliyathane ve
anestezi ekipmanini degerlendirerek anne ve bebek i¢in en uygun anestezi yontemini

belirleyip uygulamalidir(1).

Hemen tiim parenteral opioid analjezikler ve sedatifler plesentay1 kolayca gecgerler ve
fetiisii etkileyebilirler. Fotal yan etkiler ile ilgili kaygilar bu ajanlarm, dogumun
erken evrelerinde veya rejyonel anestezinin olmadigi durumlarda kullanimini sinirlar.
Yenidoganda santral sinir sistemi depresyonu; solunumun baglamasmda gecikme,
respiratuar asidoz veya nérodavranissal inceleme ile ortaya ¢ikar. Fotal kalp hizinin
ve hareketlerin azalmas: gibi etkilerin siddeti, kullanilan anestezik ajanin 6zelligine,
dozuna, uygulanmasi ile dogum arasinda gegen siireye ve fotal gelisime baglidir.
Prematiire neonataller daha fazla duyarliik gosterirler. Maternal solunum
depresyonuna ek olarak, opioidler maternal bulanti, kusma ve mide bosalmasinda
gecikme yapabilirler(2). Bu nedenlerden dolay1 gebelerde anestezi indiiksiyonu
sirasinda daha az dozda ilag kullanilmaktadir. Anne ve bebegi diisiik dozda anestezik
ajanlar kullanarak koruma diisiincesi uyaniklik (awakeness) gibi 6nemli bir sorun

ortaya ¢ikarmaktadir.

Uyaniklik (awakeness), sesleri duyma, paralizi hissi, ansiyete gelismesi,
entiibasyonu ve agriyr hatirlama seklinde olabilir. Giiniimiizde anestezistler yeni
calismalar yaparak soruna ¢ozlimler iiretmeye calismaktalar. Bu amacla, operasyon
stiresince anestezi derinliginin izlenmesi, soruna ¢oziimler iiretilmesinde biiyiik 6nem
tagimaktadir. Bu amagla kullanilabilecek en objektif degerlendirme yontemi
elektroensefalografi (EEG)’dir. Bispektral indeks (BIS) anestezik ve sedatif ajanlarin
beyin lizerindeki hipnotik etkilerini 6lgen islenmis bir EEG parametresidir. Anestezi
esnasinda BIS ile olgularin monitorizasyonu, hem hastalarin uyanik kalmalarini hem
de anestezik ajan kullanimini azaltir. Sedasyon ve hipnoz seviyesi, frontotemporal
bdlge ilizerine yerlestirilen bir algilayict yardimi ile BIS monitoriinden 0- 100

arasinda sayisal bir deger olarak izlenebilmektedir. 100 degeri uyaniklik durumunu,



80 hafif sedasyonu, 60 orta hipnotik seviyeyi, 40 ise derin hipnotik seviyeyi
yansitmaktadir (3, 4).

Genel anestezi sirasinda hasta derinliginin istenilen seviyede olmasi onemlidir.
Bunun i¢in verilen anestezik ajanin dozunun iyi ayarlanmasi gerekir. Ancak anestezi
derinligini istenen diizeyde tutmak i¢in fazla miktarda anestezik ajan kullanilmasi,
gebeler gibi Ozellikli bir hasta grubunda istenmeyen etkilerin artmasina neden
olmaktadir. Bu amacla verilen anestezik maddenin dozunu azaltmak i¢in adjuvan
maddelerin kullanilmas1 gerekebilmektedir. Magnezyum santral sinir sistemindeki
depresan 6zelligi dikkate alinarak adjuvan madde olarak kullanilmaktadir (3). Cesitli
calismalarda anestezi idamesine magnezyumun eklenmesi ile anestezik ilaclarin
potansiyelize oldugu ve kullanilan anestezik madde miktarinda azalmaya yol agtig1
gosterilmistir. Bu sekilde degisik anestezik ve analjezik ilaglarm sinerjik etki
olusturmak igin birlikte kullanimi ile daha giivenli uygulama, daha az yan etki, hizl
derlenme ve hasta memnuniyeti saglanabilir (4). Genel anestezi alarak sezaryen
olacak obstetrik hastalarda anestezik maddelerden hem anne hem de bebegin zarar
gormemeleri ve konforlu bir sekilde annenin uyanik kalmadan ameliyat olmasini

saglamak amaciyla diinyada da ¢esitli ¢alismalar yapilmaktadir.

Calismamiz bu bilgiler dogrultusunda planlandi ve uygulandi, sonuglarina gore
degerlendirildi. Calismamizda; propofol ile anestezi indiiksiyon ve idamesi saglanan
sezaryen ameliyatlarinda, hastalara peroperatif intraven6z magnezyum siilfat
(MgS0O,) uygulanmasmin, hemodinamiye etkisini ve Bispektral indeks (BIS)
monitorizasyonu ile anestezi derinligi iizerine etkilerini arastrmayi amagladik.
Calisma, MgSO, kullanilarak olusturulan gruptaki hastalarin, MgSO, verilmeden
olusturulan kontrol grubundaki hastalara gore anestezi derinliklerinin ve
hemodinamik dengelerinin saglanmas: agisindan propofol ihtiyacinin azalacagi
hipotezi iizerine kurulmustur. Calismanin, sonuglar1 ile anestezistlerin, sezaryen
hastalar1 basta olmak {izere tiim genel anestezi alan hastalarda olabilecek uyaniklik

sorununa ¢6ziim bulunmasi i¢in faydali olabilecegini diigiiyoruz.



2. GENEL BIiLGILER

Genel anestezinin en énemli dort komponenti; suur kaybi, agrinin giderilmesi, kas
gevsemesi ve solunum depresyonudur. Anestezi derinligini saglarken sezaryen gibi
bazi ameliyatlarda farkinda olmadan hastalardaki uyaniklik sorunu ile
karsilasabiliriz. Giiniimiizde de bu konu hala aratirmacilar i¢in ¢alisma konusudur.
S.Schulz- Stubner ve ark. (3) c¢alismalarinda MgSO,’un, propofol, remifentanil,
mivakuryum ile birlikte kullaniminda anestezik madde ve kas gevsetici ihtiyacini
azalttigim1 gostermisler. Kara H. ve ark. (4) tarafindan yapilan birbagka ¢alismada,
fentanil tiiketiminin kontrol grubunda MgSO, kullanilan gruba gore daha fazla
oldugunu gostermigler. Postoperatif morfin ihtiyacinin da kontrol grubunda daha
yiiksek oldugunu gostermisler. Mizutani ve ark (5) yaptigi ¢calisgmada ise MgSO4’1n
analjezik etkisi ve klinik olarak agrikesici etkisni gostermisler. Tramer ve ark.(6)
yaptig1 ¢calismada MgSO,’1n postoperatif analjezide adjuvan olarak etkilerine dikkat
¢cekmistir. MgSO4’in kasgevsetici etkisi 1950°1i yillardan beri bilinmektedir. T.
Okuda ve ark (7), T. Fuchs-Buder ve ark (8), Fuchs-Buder ve Tassonyi (9), H. Hino
ve ark (10)’nin ¢aligmalarinda operasyon dncesi magnezyum siilfat 40 mg/ kg i.v ve
ameliyatta vekuronyum ile birlikte kullanmislar ve vekuronyumun néromiiskiiler
bloke edici etkisinin magnezyum siilfat ile arttirdigin1 géstermisler. Okuda T.ve ark.
(7) c¢alismalarinda ameliyat Oncesinde 40 mg/ kg yerine 20 mg/ kg MgSO,
Kullanarak benzer ¢alisma yaparak vekuronyum etkisinin arttigimni belirtmisler. Sloan
PA ve Rasul M. (11) klindamisin ve magnezyumun nondepolarizan kas gevsetici
olan rapakuronyumun etkisini uzattigini géstermisler. Ahn EK ve ark. (12)’nin
yaptiklari ¢calismada sezaryen yapilan hastalarda ameliyat dncesi magnezyum verilen
grupda verilmeyen gruba gore mivakuryum infiizyon dozunun azaldigi yani kas
gevsetici  ihtiyacinin  azaldigin1  belirtmigler. Ross RM and Baker T (13)
calismalarinda klinik olarak MgSO, infiizyonunun etkilerini ulnar sinirden ‘train of
four’(TOF) ile degerlendirilerek noromiiskiiler iletimdeki degisiklikleri tespit
etmigler. D.H. Lee ve ark. (14) yaptiklar1 ¢alismalarinda ise sezaryen hastalarindaki
uyaniklik sorununa dikkat ¢ekerek MgSO, kullandiklar1 hastalarin kullanmadiklar1

gruba gore daha az uyanik kaldiklarin1 gostermisler.



2.1. MAGNEZYUM

Magnezyum bir bivalant iyondur. Kalsiyum’a benzer ve atom agirhigir 24.312dir.
Magnezyum iyonu insan viicudunda en fazla bulunan dordiincii ve intraselliiler
alanda potasyumdan sonra ikinci en Onemli katyondur. Fosforilasyon
reaksiyonlarinda, farkli iyon kanallarmin regiilasyonunda rol alir (15). 300%in
tizerinde enzimin kofaktoriidiir. Bu enzimler de enerji metabolizmasi, protein ve
niikleik asit sentezinde gorev alirlar. Magnezyum kas kontraksiyonunda, noronal
aktivitede, vazomotor tonus kontroliinde, kardiyak eksitabilite ve transmitter
saliniminda etkilidir. Ayrica trombosit adezyonu, agregasyonu ve tromboksan
sahnimint azaltir. Antiagregan etki gosterir. Tim bu 0Ozellikleri ile hiicre
fonksiyonlarinin diizenlenmesinde gereklidir ve fizyolojik kalsiyum antagonisti
olarak tanimlanir (16).

Magnezyum hiicrede mikrozom, mitokondri ve plazma membraninda bulunur.
Hiicredeki serbest magnezyum, membrandaki baglh formu ile dengededir. Hiicre
metabolizmasini hiicre i¢i kalsiyum diizeyini dengeleyerek kontrol eder. Bunu
sitozolden kalsiyum girisini saglayan membran pompasini aktive ederek veya hiicre
icine kalsiyum girisini saglayan transmembran kanallarda kalsiyumla yarigsarak
yapar. Protein kinazlara baglanmada kalsiyum ile yarisir. Kalsiyum aracihi

transmitter salinimina etki eder (16).

Insan viicudunda ortalama 24g = 1 mol magnezyum vardir. Normal plazma seviyesi
0. 7-1. 1 mmol/lL = 1. 4- 2. 2 mEg/L = 1. 7- 2. 5 mg/dL dir. Total plazma
magezyumunun degerlendirilmesi spektrofotometri ile yapihr (16). Magnezyum
primer olarak intraselliiler bir iyondur. Bu nedenle dolagimdaki diizeyi intraselliiler
alandaki diizeyini tam yansitmaz. Kas, kemik biyopsisi, eritrosit i¢i magnezyum
dlciimleri kullanilmistir. Ancak bunlar pahali yéntemlerdir. Iyonize magnezyum
diizeyi bakilmas: en yararl test sayilir. Sirkadyen ritm gostermesi nedeniyle 24
saatlik idrarda magnezyum atilimina bakilmasi bir diger yararl incelemedir. Idrarla
atihm1 erkekte 4. 8 mmol/ giin kadinda 3. 6 mmol/ giin'diir. Dokular arasinda

dengeye ulagmasi yavastir.



Yar1 omrii 41- 181 giindiir. Bununla birlikte organizmadaki total magnezyum miktar1

kesin olarak saptanamamaktadir (15, 16).

2.1.1.Tablo 1. Viicutta magnezyumun dagilimi

Kemik dokusu % 53
Kas dokusu % 27
Yumusak doku % 19
Eritrosit % 0.5
Serum % 0.3

2.1.2. Tablo 2. Serumda magnezyumun formlari

Proteine bagli (Albiimin) % 33
Anyonlarla kompleks halde (sitrat, fosfat) % 12
Serbest iyon halinde % 55

Magnezyum diizeyini kas ve kemikteki magnezyum depolar1 ile ekstraselliiler
kompartman aras: dagilim, hormonal etkiler, diyet, gastrointestinal absorbsiyon,
renal atilim belirler (16). Ginlik alinan magnezyumun %30- 50’si kolon ve ince
barsaklardan absorbe edilir. Lifler, fitatlar ve oksalik asit magnezyum
absorbsiyonunu azaltir. Hipomagnezemi, renal kayiplar, sindirim sisteminden
kayiplar (diyare, biliyer fistiiller v.b) sonucu olusmaktadir (16). Gastrointestinal
sistemden magnezyum kaybi1 giinliik 2 mEq'dir. Bobrek magnezyum dengesini
diizenleyen major organdir. Yetiskin erkekte, glomeriilden filtre edilen
magnezyumun % 3’i atilima ugrar. Magnezyum infuzyonu alan hastada atilim
inflizyon hizina bagli olarak % 25’¢ kadar ¢ikar. Magnezyumun % 20- 30'u
proksimal tiipten, % 65'i henle kulpundan ¢ok az1 da distal tiipten reabsorbe edilir.
Diiiretikler, gentamisin, siklosporin, sisplatin renal reabsorbsiyonu inhibe ederler
(17,18).



Cesitli hormonlar da (parathormon, kalsitonin, D vitamini, glukagon, insiilin,
epinefrin, antidiliretik hormon, aldesteron, seks hormonlar1)) magnezyumun
regiilasyonunda rol alirlar. Parathormon ve D vitamini intestinal absorbsiyonu
arttirir.  Parathormon ayrica renal reabsorbsiyonu ve kemiklerden geri alimi
kolaylastirir. Insiilin, selliiler alimi arttirirken, glukagon renal reabsorbsiyonu arttirir.
Eriskinlerde giinliik magnezyun ihtiyact 250- 350 mg’dir (10, 4- 14, 6 mmol).
Cocuklarda, gebelerde ve emziren annelerde bu ihtiyag artabilir. Birgok besin
maddesinin igerisinde bulunmakla birlikte, ¢ikolata, kakao, sebzeler, deniz iirlinleri,

badem, yer fistig1, ceviz ve tahillar magnezyum agisindan zengindir (19, 20).

2.1.3. Magnezyumun hiicresel fizyolojik iyon kanallarina ve enzimler iizerine
etkileri

Magnezyum, kalsiyum adenozin trifosfat az (Ca™-ATP az) ve sodyum- potasyum
adenozin trifosfataz (Na'-K* ATP az) aktivasyonunda aracidir. Ayni zamanda
bunlarda depolarizasyon ve repolarizasyon sirasinda iyon degisikligini yapar.
Magnezyum yetmezligi ATP az pompasinin islevini bozar. Bu da hiicre i¢i sodyum
ve kalsiyum konsantrasyonlarini arttirken, potasyum konsantrasyonunu azaltir. Bu
olaylar intrastoplazmik organeller ve hiicre mebraninin stabilizasyonunu etKiler.
Magnezyum ayrica kaslarda sarkoplazmik retikulumdaki kalsiyum depolarindan
kalsiyum salinimini ve aktivasyonunu inhibe eder. Boylece kalsiyuma karsi bir
kompetetif antagonist etki olusturur. Hipomagnezemide hiicre i¢i kalsiyumda bir
artig olur (20). Hiicre i¢i serbest magnezyum fosforilasyonun enerji reaksiyonlarinda
ve ATP bagimli enzimatik reaksiyonlarin yiizlercesinin aktivasyonunda gereklidir.
Hiicre igersinde ATP ve inorganik fosfat serbest magnezyumu azaltir. Gergekte
magnezyum enzimatik substrattan ATP’nin fosfat grubunu aymrarak etki gosterir
(20).

2.1.4. Hipomagnezemi

Plazma konsantrasyonunun 0. 7 mmol/L’nin altinda olmasidir. Siddetli yetmezlik 0.5
mmol/L altina inmesidir. Viicutta kemiklerde ve hiicre igerisinde depolanan
Magnezyum hiicre disina kolaylikla mobilize olur. Yogun bakim hastlarinda defisit

daha siktir. Bu da hastalarin ventilatore bagh kalma siirelerini uzatmaktadir (21).



Chernow ve ark. (21) yaptiklart calisgmada yogun bakimda hipomagnezemili
hastalarin mortalite oranin1 % 41 bulurken, magnezyum plazma seviyesi normal olan
hastalarda ise % 13 olarak bulmuslardir. Hipomagnezemi nedenleri gastrointestinal
sistem (GIS), renal ve diger nedenler olmak tizere ii¢ baghk altinda toplanabilir (22).

Gastrointestinal sisteme bagl nedenler:

- Alimin azalmasi: Kronik alkolizm, malniitrisyon,

- Absorbsiyonun azalmasi: Kisa barsak sendromu, intestinal cerrahi rezeksiyon,
malabsorbsiyon, inflamatuar barsak hastaliklari, primer intestinal hipomagnezemi.
- GIS’den kayiplar: Kusma, nazogastrik dekompresyon, akut veya kronik diyare,

biliyer veya intestinal fistiiller, akut pankreatit, kronik laksatif kullanimu.

Renal nedenler: Uriner atihmin artmasina baghdir. Kronik alkolizm, diiiretik
kullanimi, akut tiibiiler nekrozun politirik fazi, renal transplantasyon sonrasi,
nefrotoksik ila¢ kullanimi (aminoglikozitler, amfoterisin B, cisplatin, siklosporin,
pentamidin), hiperkalsemi, primer hiperparatiroidizm, hiperaldesteronizm, Bartter’s

sendromu, Gitelman’s sendromu.

Diger nedenler: Diabetes insipitus, insiilin infiizyonu, hipoparatiroidizm,
magnezyumsuz diyaliz uygulamalari, tiroidektomi veya paratireidektomi sonrasi

goriilen kemik a¢ligi sendromu.

Spesifik hipomagnezemi bulgularini tespit etmek zordur. Genelde diger elektrolit
anormallikleriyle beraber goriiliirler. Yapilan bir ¢alismada hipokalemili hastalarin
% 61’inde hipomagnezeminin de oldugu bulunmustur. Potasyum defisitinin yalniz
basina diizeltilmesi dogru degildir. Magnezyum ile birlikte diizeltilmelidir. Bu da

magnezyumun transmebran potasyum transportunda rolii oldugunu gosterir (22).

Genel olarak hipomagnezemide; zayiflik, anoreksi, apati, depresyon olusur.
Noromiiskiiler sistemde; Chvostek ve Trousseu belirtisi, kas fasikiilasyonlar1 ve
kramplari, tremor, tetani, jeneralize konviilsiyonlar, solunum kaslarinda zayiflik ve

paraliziler gorilir. Kardiyovaskiiler sistemde; siklikla Torsades de Pointes,



ventrikiiler tasikardi, supraventrikiiler ve ventrikiiler aritmiler, digitale bagh
aritmiler, hipertansiyon, koroner arter spazmi, EKG’de QRS kompleksinde
genisleme, T sivrilesmesi, PR uzamas: ve T diizlesmesi goriiliir. Ani 6liimlere de
neden olabilir. Metabolik olarak da hipokalemi, hipokalsemi ve metabolik alkaloz
goriiliir (22).

Siddetli olmayan bir defisiti diizeltmek i¢in oral olarak 5- 15 mmol/ giin magnezyum
verilmesi yeterlidir. Siddetli yetmezlikte ise 15- 28 mmol/giin vermek gerekir.
Intravendz yoldan uygulamak gerekirse 25 mmol/ giin, 24 saate yayilarak
uygulanmalidir. Siddetli, fakat hayat1 tehdit etmeyen yetmezliklerde MgSO,, 3- 6
saat siire ile 1- 2 g/saat verilebilir. Akut, hayat: tehdit eden aritmilerde ise, 1- 2 g i.v
yoldan 5 dk’nin tizerinde verilir. Bu bolus dozu takiben, 1- 2 g/saat seklinde bir kag
saat kadar inflizyona devam edilir. Renal yetmezligi olanlarda bu dozlar
azaltilmahdir (22, 23).

2.1.5. Hipermagnezemi

Hipomagnezemiden daha az siklikla ve genellikle kronik bobrek yetmezlikli
hastalarda goriiliir. Rabdomiyoliz oldugunda goriilme sikligi daha da artar. Ayrica
magnezyum tuzlari iceren antiasit ve laksatiflerin sik kullaniminda, total parenteral
beslenme esnasinda da goriilebilir. Siddetli hipermagnezemi ise genellikle MgSO,’in
terapotik kullanimi esnasinda goriiliir. Hipermagnezemide noromiiskiiler ve
kardiyovaskiiler bulgular dominanttir (23). Terapotik serum diizeyi 2- 4 mmol/L'dir.
Doza bagl etkileri Tablo 3’de gosterilmistir (24).

Tablo 3. Magnezyumun Doza Bagh Etkileri

3- 5 mEg/L Bulanti, kusma

4- 7 mEqg/L Sedasyon, derin tendon reflekslerinde azalma, kas gii¢siizliigi

5- 10 mEg/L Hipotansiyon, bradikardi, PR ve QRS mesafesinde uzama

10- 15 mEqg/L Solunum depresyonu, koma

> 15 mEqg/L Kardiyak arrest




Tedavide magnezyum kesilir. EKG bulgular1 diizelinceye kadar, bir kalsiyum tuzu
inflizyon seklinde verilir. Loop diiiretikleri magnezyumun renal reabsorbsiyonunu
inhibe edip atilimint arttirirken, beraberinde kalsiyumu da atarlar. Bu durumda
hipermagnezminin klinik belirtileri ortaya ¢ikar. Bu nedenle diiiretik verildiginde
hipermagnezemi durumlarinda, beraberinde kalsiyumunda verilmesi onerilmektedir
(23).

2.1.6. Magnezyumun Sistemlere Etkileri ve Klinik Kullanim

Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri ve Klinikte Kullanim

Magnezyum, kalsiyum kanallarinda ve pompalarinda transmembran regiilatorii gibi
gorev yapar ve adenilat siklazi aktive eder. Adenilat siklaz da cAMP iizerinden etki
gosterir. Ayrica miyokard hiicrelerinde miyozitlerdeki troponin C {izerine
kalsiyumun alinimini inhibe ederek indirek etki gdosterir. Bu mekanizmalarla
miyokard kontraktilitesini azaltir (24). Akut miyokart enfarktiisiinde koroner
vazodilatasyon, reperflizyon hasarinin dnlenmesi, antiplatelet ve antiaritmik etkiler
yoluyla miyokardiyal hiicre koruyucu etkiye sahiptir (24). Boylece, akut miyokard
infarktiisiinde Olim oranmi azaltir ve miyokardin reperflizyonuna faydali olur.
Yapilan bir ¢alismada 6liim oranint % 54, ventrikiiler fibrilasyon veya tasikardiyi
%49 oraninda azalttigi rapor edilmistir (25). Kafiluddi ve ark. (26) izole hayvan kalbi
tizerinde yaptiklari ¢alismalarinda magnezyumun negatif inotropik etkili oldugunu
gostermislerdir. Buna karsilik Rasmussen ve ark. (27) saglikli goniillillerde
magnezyum inflizyonundan sonra ortalama bir pozitif inotropik etki oldugunu
gostermislerdir. Bu magnezyumun vaskiiler etkilerine bagl olabilir. Magnezyum,
vaskiiler rezistans1 azaltarak pulmoner ve sistemik arter basinglarinda azalmaya
neden olur. Magnezyum yetmezligi koroner spazm ve varyant anjina patogenezinde
rol oynar. Inflizyon seklinde verilmesi, koroner dilatasyon saglayabilir ve

vazospastik anjinalarda asetilkolinin indiikledigi koroner sapazmi baskilar.

Akazawa ve ark. (28) anestezi altindaki kopeklerde magnezyum infiizyonundan

sonra doza bagimli olarak kalp hizi, sistolik, diyastolik kan basinglarinda azalma
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oldugu gozlenmistir. MgSO4’in 3- 4g’lik hizli inflizyonundan sonra, sistemik
vaskiiler rezistansta azalmaya bagl sistolik arter basinginda bir azalma oldugu
goriiliir. Bunun sonucu olusan pozitif inotropik ve kronotropik etki kardiak indeksin
artmasiyla tolere edilir. Boylece pulmoner vaskiiler rezistans degismeden kalir.
Vigorito ve ark. (29) ise yaptiklar: calismada koroner vaskiiler rezistansin azalmasina

bagli koroner kan akiminin arttigini géstermislerdir.

Magnezyum dengesizligi tarafindan indiikklenen hiicresel iyon hareketleri kardiyak
ritim bozukluklarina neden olur. Serum magnezyum seviyesi diisiik seyredenlerde
atriyal fibrilasyon goriilme sikhgi artmaktadir (30). Na'-K* ATP az enziminin
kofaktorii olmasi kalp kasinda membran potansiyelinin devamini saglar. Digital Na®-
K" ATP azi1 inhibe ederek etki gosterdiginden, buna bagli olusan aritmilerde MgSQO,
etkilidir (30). Specter ve ark. (31) digital ile inhibe olan Na*-K* ATP‘azin MgSO; ile
reaktivasyonuna dair delil olmadigini, bunun yerine miyokard hiicre membranina
kalsiyum ve potasyum akimini direkt etkileyerek antiaritmik etkili oldugunu
soylemektedirler. 1. 5- 2 mmol/L 'lik serum magnezyum konsantrasyonlarinin
antiaritmik tedavi sirasinda giivenli ve etkili oldugu bildirilmektedir (32).
Magnezyum basta kendi cksikligine bagl aritmilerde olmak iizere digital,
hipokalemi, alkolizm, miyokard infarktiisii, katekolaminlere bagli aritmilerde
antiaritmik ajan olarak kullanilir. Diger tedavilere direngli ventrikiiler tasikardi,
ventrikiiler fibrilasyonda, Torsades de Pointes ve multifokal atriyal tasikardide
kullanilir. Magnezyum eksikliginde peroperatif aritmi riski artar (32). Kohno ve ark.
(33) koroner arter bypass operasyonu gegiren hastalarda postoperatif ilk 3 giin
inflizyon seklinde uygulanan magnezyumun, atrial fibrilasyon gelisme oranini
azalttigini  gbézlemlemislerdir. Wilkes ve ark. (34) kardiyak cerrahide
kardiyopulmoner bypass esnasinda, kandaki iyonize magnezyum seviyesinin
diizeltilmesiyle, postoperatif ilk 24 saatte ventrikiiler tasikardi goriilme oraninin

azaldigin1 ve daha iyi bir siniis ritmi sagladigini tesbit etmislerdir.
Kalp operasyonlarinda bazi kardiyoplejik soliisyonlarda, reperfiizyon esnasinda

miyokardi iskemiye karsi korumada MgSO4 kullanilir. Erken donemde, iskemik

miyokard kasinda kontraksiyonu azaltarak yararli olur. Iyon bagimli NMDA
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antagonisti oldugu icin, suprarenal aort anevrizma cerrahisinde spinal kordu
iskemiden korur. Hem vazodilatator (katekolamin salinimini inhibe ederek ve
sempatik blokaj yoluyla) hem de antiaritmik Ozellikleri ile aortik kross klamp

uygulanan major vaskiiler operasyonlarda basari ile kullanilir (30, 31, 35).

Kas ve Periferik Sinir Sistemi Uzerine Etkileri

Kalsiyum ve Magnezyumun, kaslar tizerinde zit etkisi vardir. Hipomagnezemi
kontraksiyonu stimiile ederken, hipokalsemi relaksasyonu indiikler. Magnezyum
noromuskuler bileskede presinaptik alanda kalsiyumun girisini bloke eder ve

postsinaptik alanda asetilkolinin etkisini azaltir (35).

2.5 mmol/L’nin iizerinde, doza bagh presinaptik inhibisyon ile norotransmitter
salinimint kalsiyum ile yarisarak inhibe eder. 5 mmol/ L istii degerlerde presinaptik
reseptor blokaji yapar (36). Hipomagnezemi sarkoplazmik retikulumdan kalsiyumun
pasif ve hizli salinmasina neden olarak néromiiskiiler hipereksitabiliteyi indiiklerken,
hipermagnezemi ise derin tendon reflekslerinin azalmasi gibi néromiiskiiler zayiflik
nedenidir. Magnezyum motor son plaga benzer sekilde, otonom gangliyonlar ve
vagal sinir uglarinda da etki gosterir. 2.5 mmol/ L iizerindeki degerlerde, adrenerjik
sinir ucundan ve adrenal medulladan katekolamin salinimini inhibe eder. Daha

yiiksek dozlarda ganglion blokaj: yapar (15, 36).

Santral Sinir Sistemi Uzerine Etkileri

Eklampside, konviilziyonlarin tedavisinde kullanilan magnezyum bir santral sinir
sistemi depresani olarak kabul edilir. Magnezyum, NMDA reseptor inhibisyonu ve
vazodiladator prostoglandinlerin {iretimindeki artis ile antikonviilzan etki
gostermektedir (15). Magnezyum eksikligine bagl konviilziyonda da etki gosterir.
Serebral vazodilatasyon yaparak vazospazma bagh konviilziyonlar1 tedavi eder.
Thompson ve ark. (37) ratlarda magnezyum infiizyonu ile halotanin minimum
alveoler konsantrasyonunun % 60 azaldigini1 géstermiglerdir. Son ¢alismalar, NMDA
antagonistlerinin  periferik nosiseptif uyar1 sonrasi santral sensitizasyonun

baslangicini ve hipersensitivite mekanizmasinin kurulmasint inhibe ettiklerini ortaya
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koymaktadir (38, 39). Wilder-Smith ve ark. (40) MgSO,’in histerektomi sonrasi

gelisen spinal eksitasyonu ve morfin ihtiyacini azalttigin1 gostermislerdir.

Kadin Hastahklari ve Dogumda Kullanimi

Eklampsideki  konviilziyonlarin ~ dnlenmesinde  ve  kontroliinde  etkilidir.
Konviilziyonlar genellikle, MgSQO,’in baslangi¢ bolus dozundan sonra sonlanir (37).
Antikonviilzan olarak siklikla kullanilmaktadi. Yiiksek dozlarda preeklampside
hipotansif ve tokolitik etkilidir. Mekanizma tam olarak agik degildir. Kalsiyum
antagonisti etki ve kas kontraksiyonlarinda inhibisyon gibi mekanizmalar etkin
olabilir (15, 41). Motor sinir ucundan asetil kolin (Ach) salinimint inhibe ederek,
membran sensivitesi ve kas eksitabilitesini azaltir (16). Hayvan modellerinde fetal
oksijenasyon ve uterin arteryel kan akimini saglarken, annenin kan basincinda da
diistise neden olmustur (31). NMDA reseptor inhibisyonu ve vazodilatator
prostoglandin iiretimindeki artisa bagli olarak preeklamptik hastalarda intraserebral
damarlarda vazodilatasyon yapar ve antikonviilzan etkisini de boyle gosterir (15,42).
Yapilan bir ¢alismada konviilziyon ataklarinin baslamasini 6nlemede magnezyumun
fenitoinden daha etkili oldugu iddia edilmistir (43). Chein ve ark. (44) yaptiklari
caligmada, diazem ve fenitoinle karsilastirildiginda, magnezyum ile tedavi edilen
eklamptik hastalarda rekiirren konviilziyonlarin insidansinin belirgin olarak
azaldigim gormiislerdir. Magnezyumun bebekler iizerine daha az depresan etkisi
vardir. Neonatal mortalitede de azalmaya neden olmaktadir. MgSQO, tedavisi alan
gebede nondepolarizan kas gevseticilerin etkisi uzayacagindan doz ayarlamasi
yapilmalidir (45). Eklampside genel olarak 4.5gr MgSQ,'in bolus olarak verilmesini
takiben 2 gr/saat'lik inflizyon kullanilmaktadir. Dogumdan veya dogum sonrasi
gecirilen konviilsiyondan 24 saat sonrasina kadar bu dozda devam edilir. Olduk¢a
yliksek bolus ve inflizyon dozlar1 iyi bir takip ile anne ve bebek agisindan giivenli
kabul edilip, uzun zamandan beri rutin tedavide kullanilmaktadir. Bu hastalar bazen
HELLP Sendromu'nda oldugu gibi ¢ok agir seyirli de olabilirler. Bu durumda da

magnezyum giivenle segilebilecek temel ajandir (46, 47).
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Magnezyumun Pihtilasma Mekanizmas: Uzerine Etkileri

Magnezyum trombosit adezyonu, agregasyonu ve tromboksan salinimini azaltir.
Vaskiiler endotelde antiagregan etki gdosterir. Trombin olusumunu geciktirir ve
pihtilasma zamanint uzatir (48, 49). Normalin lizerindeki (3- 4 mmol/L {izerinde)
magnezyum  konsantrasyonlarmin  trombosit agregasyonunu inhibe ettigi
bulunmustur. Yapilan ¢alismalarda serum diizeyi 3 mmol/L ise tromboelastograma
yansiyan bir etkinin olmadigi, 3- 7 mmol/L arast minimal bir etki goriildigi, 7

mmol/L iizerinde ise kanama diyatezine yol agabilecegi gosterilmistir (50, 51,52).

Magnezyumun Solunum Sistemi Uzerine Etkileri

Magnezyum solunum uyarisini etkilemeden néromuskiiler blok yaparak solunumu
deprese eder. Diiz kas hiicrelerindeki kalsiyumu antagonize ederek, kas
kontraksiyonlarini dnlemekle bronkodilatatdr etki gdstermektedir (15, 53). Inhale
MgSO,’in ozellikle beta agonistlere ilave edilmesiyle akut astim ataklarinda
pulmoner fonksiyonlarin diizelmesinde faydalh oldugu goriilmiistiir. Ayrica astim
hastalarinin hastaneye basvuru sikliklarinda onemli azalma saglamaktadir (52).
Astimda, beta agonistlerin etkisini ve giivenilirligini arttirarak, yaptiklar: tasiflaksiyi,
kardiyak ve metabolik toksisiteyi onler (53). Ayrica geleneksel astim tedavisine
cevap vermeyen vakalarda ikincil tedavi yOntemi olarak kullanilmaktadir.
Bronkospazmda da magnezyumun yeri vardir (54, 55). MgSO, inhalasyonu ile
salbutamoliin karsilastirilmasinda bronkodilatator etkileri esit bulunmus, tepe
akiminda (peak flow), MgSO, gurubunda % 34, salbutamol grubunda da % 42
iyilesme oldugu goriilmiistiir (56). Alter ve ark. (57) yaptiklar: ¢alismada plaseboya
gore MgSO,’in astimhi hastalarda tepe akimini % 16 daha fazla arttirdigini
gormiislerdir. Magnezyum ayrica, diiz kas kontraksiyonunu onler, mast hiicresinden
histamin ve kolinejik sinir ucundan asetilkolin salinimini inhibe eder. inflamasyon
siirecinde serbest radikal salinimini dnler. Azalmis magnezyum diizeyi solunum kas

gliciinde zayifliga neden olur (16, 5).
Anestezi ve Yogun Bakimda Kullanimi

Entiibasyon esnasinda olusan tagikardi ve hipertansiyon, katekolamin salinimina

baglidir. Magnezyum, adrenal medulla ve adrenerjik sinir uglarindan katekolamin
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salinimint azaltarak, bu yanit1 baskilar. Magnezyumun kalp hiz1 tizerine etkisi, farkli

aragtirmacilar tarafindan, degisiklik yapmadigi veya hafif tasikardiye neden oldugu
seklinde agiklanmaktadir (29, 60).

Magnezyum endotrakeal entiibasyon ve cerrahi insizyona kars1 gelisen tasikardi ve
hipertansiyonu kontrol altma almaktadir (59,60). Karsilastirilmali yapilan bir
caligmada, hastalara tiyopental ve siiksinilkolinle indiiksiyon uygulanmis. Bir gruba
entiibasyon Oncesi 60 mg/ kg magnezyum, diger gruba da aymi dozda izotonik
verilmis. Magnezyum verilen grupta entiibasyona bagli kalp hizi, kan basinci, plazma
adrenalin ve noradrenalin seviyeleri daha diisiik bulunmustur (60). Puri ve ark. (61)
koroner kalp hastaligi olan hastalarda yaptiklari ¢alismada indiiksiyon ve
entiibasyondaki hemodinamik yanita magnezyum ve lidokainin etkilerini
karsilastirmiglar. Sonugta magnezyumun entiibasyona karsi gelisen hipertansiyonu
lidokainden daha iyi kontrol ettigini gérmiislerdir. Kalp hizinin kontrolii ise her iki
grupta da iyi bulunmus. Diger bir ¢calismada magnezyum ile plasebo karsilastirilmas.
Indiiksiyon esnasindaki hipertansif cevabi, magnezyumun daha iyi kontrol ettigi
goriilmiis, ancak erken refleks tasikardi kontrol altina alinamamistir. (62). Biitiin bu
caligmalar anestezi indiiksiyonu dncesi magnezyum uygulamasinin adrenerjik cevabi

daha iyi kontrol ettigini gostermektedir (15, 62).

Feokromasitoma cerrahisinde magnezyum kullaniminin temeli, adrenal medulladan
katekolamin geri aliminin inhibisyonu ve adrenerjik reseptorlerin sensivitesini
azaltmasina baghdir (63). Endotrakeal entiibasyon, cerrahi uyar1 gibi katekolamin
desarjin1 indirekt uyaran durumlarda, magnezyum etkili olmaktadir. Ancak tiimériin
maniplasyonu sirasinda olusan katekolamin salinimina etkisi daha azdir. Bu
vakalarda MgSO, 40- 60 mg/ kg yiikleme dozunu takiben 2 g/saat infiizyon halinde
verildiginde entiibasyona ve cerrahi uyarana cevabi baskiladig: bildirilmektedir (15,
63). Magnezyum nondepolarizan kas gevseticilerin etki siiresini uzatir. Bu nedenle
magnezyum alan hastalarda daha diisiik doz nondepolarizan kas gevsetici
kullanilmalidir. Noromiiskiiler blokajin  geri ¢evrilmesinde de daha fazla
antikolinesteraza ihtiya¢ duyulur. Kas zayiflig1 yaptig1 i¢in Eaton-Lambert Sendromu

ve Miyastenia Gravis'de kullanimina dikkat edilmelidir (16). Uzun siireli
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magnezyum tedavisi, siiksinilkolin blogunun siiresinin uzamasina neden
olabilmektedir. Ancak akut hipermagnezemide bu goriilmez (64). Thompson ve ark.
(65) ratlarda magnezyum infuzyonu ile halotanin  minimum alveoler
konsantrasyonunun % 60 azaldigini gostermislerdir. Telci ve ark.(66) TIVA’da,
peroperatif magnezyum siilfat uygulamasi ile kullanilan anestezik, analjezik ve
nondepolarizan kas gevsetici ilaglarin miktarinda o6nemli derecede azalma
saptamuglardir. Atlan ve ark. (67) total intravendz anestezide hastalara indiiksiyon
oncesi 30 mg/ kg bolus ve operasyon boyunca 10 mg/kg/saat inflize MgSO,
uygulamiglar. Sonugta propofol tiiketiminde azalmaya neden oldugunu ve
entiibasyona hemodinamik yanit1 baskiladigini bulmuslardir. Choi ve ark. (68)
propofol ve azotprotoksit anestezisi esnasinda bolus olarak 50 mg/ kg ve operasyon
boyunca da 8 mg/kg/saat infiizyon uygulamislar, propofol tiiketiminde Gnemli
derecede azalma oldugunu gozlemislerdir. Agik kalp operasyonlarinda, bazi
kardiyoplejik soliisyonlarda reperfliizyon esnasinda miyokard: iskemiye Kkarsi
korumada MgSO, kullanilir. Erken donemde iskemik miyokard kasinda
kontraksiyonu azaltarak yararl olur. iyon bagimli NMDA antagonisti oldugu icin,
suprarenal aort anevrizma cerrahisinde spinal kordu iskemiden korur. Hem
vazodilatator (katekolamin salinimini inhibe ederek ve sempatik blokaj yoluyla) hem
de antiaritmik Ozellikleri ile aortik kross klamp uygulanan major vaskuler cerrahi

operasyonlarda basar1 ile kullanilir (30, 31, 35).

Yogun bakimda insiilin dozlarmin artmasina karsin hiperglisemi goriilebilir.
Gergekte insiilin rezistansi, serum magnezyum Kkonsantrasyonunun azaldigi
durumlarda artar. Magnezyum, insiilin i¢in ikincil haberci gibidir. Antihipertansif

alan hastalarda magnezyumun hipotansiyon yapma riski daha ytiksektir (69).

Tetanozda kardiyovaskiiler instabiliteyi azaltmak ve katekolamin desarjini inhibe
etmek amaciyla yiikksek doz magnezyum inflizyonu Onerilmektedir (70, 71, 72).
Ancak tek basina yetersiz kaldigindan sedasyon ile birlikte uygulanmalidir.
D.Attgalle ve ark. (73) calismalarinda sekiz tetanoz hastasinda intravenéz 5gr
yikleme dozunu takiben 2- 3 g/saat inflizyon dozunda MgSO, kullanmiglar. Patellar

refleks korunacak sekilde infiizyon dozunu ayarlamiglar. Yapilan bu ¢alismada

16



olduk¢a yiiksek dozlarda magnezyum kullanildiginda siddetli tetanik spazmlar
kontrol altina alinabilmis. Sedasyon ve yapay solunum ihtiyaci gerekmemistir. Ayni
zamanda kardiyovaskiiler instabilite de goriilmemistir. Etanol entoksikasyonunda,
magnezyum kullanildiginda alkol toksisitesi azalmaktadir (74).

Peroperatif analjezik amagli magnezyum adjuvan olarak kullanilmaktadir. Analjezik
etkinin temeli magnezyum tarafindan kalsiyum kanallarmm bloke edilmesi ve
NMDA reseptorlerinin inhibisyonu ile olmaktadir. Kalsiyum kanal blokerlerinin
hayvanlarda antinosiseptif etkileri oldugu tesbit edilmistir. NMDA reseptor
antagonistleri de periferal nosiseptif stimiilasyona bagli santral sensitizasyonun
indiikksiyonunu Onleyebilirler (15, 75). Tramer ve ark (6) postoperatif analjezide
magnezyumun bir adjuvan olarak degerli oldugunu gostermislerdir. Calismada
hastalar1 rastgele iki gruba ayirip, bir gruba morfin ile birlikte magnezyum, diger
gruba ise sadece morfin vermigler. Magnezyum alan hastalar daha az morfine ihtiyag
duymuslar ve ilk 48 saat daha rahat uyumuslar. Calismada yan etki olarak ii¢ hastada
solunum depresyonu goriilmiis, bu hastalar da yalniz morfin alan hasta grubunda
yeraliyormus. Diger bir ¢alismada ise anestezi indiiksiyonundan sonra magnezyum
inflizyonunun, remifentanil kullanimini azalttigi goriilmiis (76). Sonu¢ olarak
magnezyum opioid tiirii analjeziklerin kullanim miktarlarini ve yan etkilerini

azaltmaktadir.

2.2. ANESTEZi DERINLiIGININ MONITORIZASYONU VE BIS

Giiniimiizde genel anestezi; biling kaybinin saglanmasi, Strese verilen yanitin
azaltilmasi, paralizi olusturulmasi ve bu ii¢ yanitin geri doniisiinii saglayan ila¢ ya da
ilaglarin birlikte kullanimi ile uygulanmaktadir. Bu uygulamada amag; hastanin
operasyon odasindaki olaylarin farkinda olmamasini, agrisiz, refleks aktiviteleri
baskilanmig ve rahat bir cerrahi islem gegirilebilmesi igin immobilizasyonunu
saglamaktir (77).

Anestezinin fazla yiizeyel veya derin olmasinin bazi sakincalar: vardir. Anestezinin

yiizeyel olusu agrili uyaranlara verilen noro- endokrin ve refleks yanitlar: yeterince

onleyemedigi i¢in zararli olabilir. Derin anestezi de, vital fonksiyonlari asir
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baskilayarak, hemodinamik dengenin bozulmasi ile birlikte uyanma déneminin
uzamasi ve bunlara eslik edebilen bir¢ok problemi beraberinde getirmektedir. Bu
nedenle anestezik ajanlarin ilk kullanirmindan beri anestezi derinliginin
belirlenmesine yonelik giivenilir klinik belirtiler ve bunlarin izlenmesine olanak
saglayacak yOntemlerin arayisi siiregelmektedir. Bu yOntemler hem anestezi
uygulamasini kolaylastiracak hem de hastanin giivenligini arttiracaktir. Genel
anestezinin derinliginin monitorizasyonunda, hasta hareketi, otonomik cevaplar
(hipertansiyon, tasikardi, midriyazis, g6zyasi, salivasyon) gibi klinik bulgularin
yaninda, izole 6n kol teknigi, EMG, EEG, evoked potansiyeller ve BIS gibi
elektrofizyolojik teknikler de kullanilmaktadir (77). Anestezi derinliginin
monitorizasyonu ile biling kayb1, rahatsiz edici (noxious) reflekslerin baskilanmasi
veya noromuskiiler blokaj gibi komponentlerden sadece biri Slgiilebilir. BIS’in
muhtemelen anestetik durumun hipnotik komponenti ile ilgili oldugu
bildirilmistir(78).

Her ne kadar anestezi derinligini tespit etmede EEG kullaniminin ¢ok ideal
olmadigin1 savunan yayinlar mevcutsa da, 1996 yilimda Amerikan Gida ve Ilag
Komitesi’nin onayimi alan BIS, EEG’yi kullanarak anestezi derinligini tespit eden ve

pratik uygulamalarda basarili sonuglar veren bir monitordiir (78, 79).

2.2.1. Bispektral indeks

1985 yilinda Aspect medikal sistemleri tarafindan gelistirilmis, kompleks bir EEG
parametresidir (80). 1985 yilinda 5000'den fazla hastada intraoperatif dénemde,
1000 saat'ten fazla, degisik anestezik ilaglarin ve tekniklerin kullanimi sirasinda
EEG'leri kaydedilmis ve EEG sinyalleri saniye saniye ayristirilarak, hipnoz ve
sedasyon i¢in segilen EEG o6zellikleri birlestirilip, istatistiksel modelleme teknikleri
kullanilarak bilgisayarlar yardimi ile BIS analizleri yapilmistir. EEG'nin Bispektral
analizi, SSS iizerine anestezi etkilerinin farmakodinamik 6l¢limii olarak ileri siiriilen
bir veya daha fazla anestezik ila¢ alan hastalardan alinan genis EEG kayitlarina

dayanan sinyal igleme teknigi olarak gelistirilmistir
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Bispektral analiz, sinus dalga bilesenlerinin iligkilerini veya eslesmelerini inceleyen,
EEG'deki geleneksel amplitiid ve frekans parametreleri ile senkronizasyon diizeyini
Olcen bir analiz yontemidir. Boylece kompleks EEG dalgalarinin daha iyi
tanimlanmasint saglar. Cok derin anestezi durumunda "0"dan (diz EEG) uyanik
durumda “100”¢ kadar degisen sayisal degerleri vardwr. BIS'deki 100 degeri tam
uyanikligi, 70 degeri derin sedasyonu, 40- 60 arasi degerler genel anestezi igin
hipnotik diizeyi ve 40'in altindaki degerler de ¢ok derin hipnotik diizeyi
gostermektedir (80, 81).

BIS, anesteziklerin beyin iizerine olan etkilerinin incelenmesi i¢in gelistirilmis,
1996'da FDA onayi alan tek 6lgtim yontemidir. BIS'i kullanarak anestezinin hipnotik
komponentinin titrasyonu, hem uygulanacak anestezik dozunu azaltmasi, hem de
hizli derlenmeyi saglayarak hastanede kalis siiresini kisaltmasi bakimindan bugiin

klinik pratikte olduk¢a yaygin uygulama alani bulmustur (78).

Bispektral indeks monitorii; ekran, agma- kapama ve ayar diigmelerinden olusan bir
monitér kismi ile dijital sinyal gevirici igeren ara kablo, BIS algilayicisi ve elektrik
kablosundan olusur.(Sekil 1) Algilayici, olgularin alin ve sakak bolgelerine
uygulanan 4 elektrot bolimii tasir. Kablo baglantilar1 yapihp BIS algilayicisi
uygulandiktan sonra monitor agilir. Ameliyathanede kullanilan g¢esitli cihazlar
nedeniyle elektriksel giiriiltii fazla oldugundan, EEG sinyalinin algilanabilmesi igin
diisiik empedansl elektrotlarin (Sekil 2) kafa derisiyle ¢ok iyi temasi gerekir. Bunun
icin algilayic1 yerlestirildikten sonra 5- 10 sn elektrot bolgelerine basi uygulanarak,
monitérde 4 elektrotun da empedansinin 5000 Ohm’un altinda oldugunu gosteren
empedans testinden gectigi izlenmelidir. BIS monitoriiniin ekraninda BIS’in
rakamsal degerinin gosterildigi boliim, mesaj boliimii, sinyal kalitesi ve grafik
boliimleri mevcuttur. Sinyal kalitesi boliimiinde, bar grafik seklinde sinyal kalite
indeksi (SQI), elektromyogram (EMG), EEG dalga sekli ve rakamsal olarak
supresyon orani (SR), grafik boliimiinde ise BIS egrisi ve “density spectral array”
(DSA) izlenir (80).
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Sekil 1. BIS Vista monitor ( Aspect Medikal System, USA)

Sekil 2. BIS Quattro Sensorleri (Aspect Medikal System, USA)

BIS’in hipnotik etkiyi dogru dlgebilmesi i¢in, klinik ¢alismalarda goniilliilere, artan
dozlarda propofol, midazolam, izofluran tek baslarina veya bunlarin alfentanil ya da
azot protoksitle kombinasyonlari seklinde verilmistir. Hedef etkili ilag
konsantrasyonlar1  degisirken, BIS devamli izlenip, her basamakta ilag

konsantrasyonlar1 olgiilip klinik sedasyon, hipnoz ve hafiza degerlendirilmistir.
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BIS’in fonksiyonu olarak sesli uyariya yanit ve hatirlatma, test edilen tiim ajanlar
icin lojistik gerileme egrileri ¢izilerek gosterilmistir (79). Regresyon analiziyle her
ozellik eklenerek 0 ile 100 arasinda lineer sayisal bir indeks olusturulmustur. Buna
gore, %50 olgunun sozel uyariya yanit vermesini engelleyen BIS degeri 67-79’dur.
BIS degeri 50’nin altinda iken, olgunun uyanik olma ihtimali distiktiir. 90 civarinda
ise bilincin geri donmesi beklenir. 60’in altindaki degerlerde, sozlii uyarana yanit
verme olasiligi ¢ok azalmaktadir. BIS 60- 90 arasinda oldugunda, sozciik resim
hatirlatma kaybolur; bu da hafizadaki bozulmanin biling kaybmdan once ortaya
ciktigmni gosterir (78, 79).

BIS degerlerinin esasi, spontan EEG’de hipnotik durumla ilgili olarak gelisen
degisiklikleri otomotik olarak analiz etmek ve bir indekse ¢evirmektir. Bu sayisal
degere de BIS indeksi denilmektedir. Bu degerler, klinik durum ve EEG bulgular:
Tablo 4’de goterilmistir (81).

Tablo 4. BIS Degerleri, Klinik Durum ve EEG Bulgulari

90- 100 | Uyanik, sdzel uyariya uygun yanit veriyor, Normal uyanik
Yiiksek sesli sozel ve sinirli dokunma uyarisina yanit Senkronize, yiiksek

70- 80 O
frekansl aktivite

60- 70 Yiiksek sesli s6zel ve giiglii dokunma uyarisina giderek azalan yanit
Beta artis1

40- 60 Derin sedasyon, sdzel uyariya yanit yok, hatirlatma riski diisiik
Normalize diisiik frekansh aktivite

<40 Derin hipnotik durum, uyariya yanit verilebilir, koruyucu refleksler
muhtemelen korunmus, Siiprese aktivite oraninda artma

<20 Solunum rezervi sinirl, koruyucu refleksler muhtemelen korunmus,
Siipresyonda artma

0 Uyariya yanit yok izoelektrik
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Tiyopental, propofol, midazolam veya izofluran kullanildiginda, BIS’in biling
kaybini iyi bir sekilde monitorize ettigi gosterilmistir (82). Ketamin ve N,O ile BIS
korelasyonu ise tartigmalidir. Genetik olarak diisiik voltajli EEG’si olan veya frontal
korteks hasar1 olan olgularda, anormal EEG egrisi ve dolayist ile diisiik BIS degerleri
izlenir (79). Sleigh ve ark. (83) tarafindan yapilan ¢alismada, BIS’in uyku derinligini
tutarl: bir sekilde yansittigi gosterildi. BIS degerleri 20- 70 arasinda iken yavas dalga
uyku, 75- 92 arasinda iken ise hizli goz hareketlerinin oldugu uyku gozlenir.
Bispektral indeksin performansini, ¢evresel ve fizyolojik faktorler etkileyebilir (84).
Serebral iskemi, global EEG yavaslamas: ya da baskilanmasma yol agacak kadar
yayginsa, BIS degerlerinde diismeye neden olur. Hipotermi de BIS degerlerini
distirtir (85). Ameliyathanede kullanilan isitici sistemlerin de BIS degerlerini
etkiledigi bildirilmistir (86). BIS genellikle yiiksek EMG aktivitesine, yani hasta
hareketine bagl olarak yiikselir (79). Hastalar tam paralizi oldugunda EMG aktivitesi
ortaya ¢ikmazken, kas gevsetici kullanilmayan hastalarda EMG aktivitesiyle BIS’in
yiikseldigi akilda tutulmalidir (87). BIS, 15- 30 saniye 6nceki EEG verisinden elde
edildiginden, anlik degil gosterdiginden Onceki durumun ifadesidir. Operasyon
sirasinda  klinik durum farkhidir; ¢iinkii ileride gelisebilecek yanitlar, analjezi

miktarina, degisen uyar1 miktarina ve diger olgu faktorlerine baglhdir.

Hipnoz diizeyi ve bununla beraber BIS gii¢lii uyarilarla hizla degisebilir. BIS ile
kullanilan ilag dozu ve operasyon sirasinda farkinda olma azaltilabilir. BIS’in
operasyon sirasinda bilincin geriye donmesini belirlemesi hipnotikleri kisisel
gereksinimlere gore titre etmesi, uygun anestezik madde se¢iminde yardimci olmasi
(hipnotik, analjezik, vazoaktif ilaglar) ve hizli derlenme saglamas: gibi faydalari
gosterilmistir (79). Cocuklarda her yas grubunda BIS uygulanmis ve standart

uygulamaya kiyasla daha az ilag kullanim1 ve hizli uyanma saglanmistir (88, 89).

BIS degeriyle anestezi ve klinik durum her zaman birlikte degerlendirilmelidir.
Ozellikle, es zamanli ila¢ konsantrasyonlar: dlgiilemeyen, iv anesteziklerin olgudaki
etkilerinin izlenmesinde BIS 6nemlidir. Olgular arasinda anestetiklerin etkilerinde
farmakokinetik ~ ve  farmakodinamik  degiskenlikler =~ mevcuttur.  Anestezi

uygulamalarinda BIS kullanimi ile anestezik maddelerin daha az kullanimi, erken
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uyanma ve hizli derlenme saglanir (89, 92). BIS veri tabani belirli ilaglarla
olusturulmustur. Dolayisiyla yeni bir ilag ya da yeni bir hasta grubunda uygulanacagi

zaman mutlaka veri tabanina yeniden gegerlilik kazandirilmalidir (79, 82).

Glass ve ark. (78) tarafindan, kontrollii deneysel sartlarda saglikli goniilliilere, sik
kullanilan dort anestezik ilag (izofluran, midazolam, propofol ve alfentanil) verilerek
yapilan ¢aligmadan elde edilen sonuglar, BIS, hafiza fonksiyonu ve sedasyonun
klinik Olgtimleri ile ilag konsantrasyonlari arasindaki iligkilerin kantitatif olarak
kiyaslanmasini saglamistir. Bu sonuglar, hipnotik ilag etkisinin farmakodinamik bir
Olglisiit  olarak BIS’in  kullanilabilecegini gostermistir. Daha Onemlisi BIS,
goniillillerde izofluran, propofol, midazolam kullanilarak hafizay1 zayiflatmak ve
biling kayb1 olusturmak i¢in gereken doz- konsantrasyon iligskisine benzer bir doz-

cevap iliskisi géstermistir.

Glass ve ark. (78) olgiilen etki ile monitérde tespit edilen deger arasinda, kullanilan
ilagtan (izofluran, midazolam, propofol ve alfentanil) bagimsiz olarak ve olgular
arasinda farklilik olmadan korelasyon saglayan bir monitor ile anestezi derinliginin
ideal bir sekilde olgiilebilecegini belirtmiglerdir. Caligmalarinin sonuglari, kisiler
aras1 az da olsa farklilik olmasina ragmen, BIS’in verilen ilagtan bagimsiz olarak,
kiginin cevap diizeyi, biling kaybi ve hatirlatma ile iyi korelasyon sagladigini
gostermistir. Ayrica, BIS’in sedasyon diizeyi ile korelasyonunun, 0lgiilen ilag
konsantrasyonlar1 ile sedasyon diizeyi arasindaki korelasyona esit veya daha iyi
oldugu saptanmistir. Aymi c¢alismada, alfentanil verilen goniillilerde BIS
degerlerinde diisiis elde edilememistir. Cilinkii hi¢ kimse bilincini kaybetmemistir.
Ajanlar arasinda onemli farklar goriilmediginden, propofol, midazolam ve izofluran
verilen goniillillerden elde edilen degerler bir araya getirilerek, biling kaybi i¢in BIS
50 degeri 65, BIS 95 degeri ise 51 olarak belirlenmistir. Hatirlatmanm tamamen

kaybr1 i¢in tespit edilen BIS 50 degeri 86, BIS 95 degeri ise 64 olarak saptanmustir.
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BIS'in 3 6nemli 6zelliginin belirtilmesi gerekir.

1. Kortikal EEG'nin bir kismi derin yapilardaki aktiviteyi gostermektedir ve bu
komponent uyku sirasinda degismektedir.

2. BIS ampirik, istatistiksel olarak elde edilmis bir 6l¢timdiir.

3. BIS, beynin bir andaki durumunu Olger. Belli bir ilag konsantrasyonunu 6lgmez

(79).

BIS monitdrizasyonunun faydalari.

1.Uyanma riskinin azaltmasi,

2.Kisisel ihtiyaglara gore hipnotik ajan verilebilmesi ve boylece asir1 doz veya
yetersiz doz verme ihtimalinin azalmasi.

3.Daha iyi derlenme ve derlenme siiresinin kisalmasi,

4.Anestezik ilaglarin daha rasyonel se¢cimi (hipnotikler, analjezikler, vazoaktif

ilaglar) potansiyel faydalari olarak siralanmaktadir (79).

2.3. PROPOFOL

1980°de tanimlanmus fakat klinikte ilk defa 1986 yilinda kullanilmistir. Tiyopental ve
metoheksitalden daha pahali olmasina ragmen geri doniisiiniin hizli olusu ve minimal
antiemetik etkilerinden dolay1 kullanimi hizla yayginlasmistir. Kimyasal yapisi 2,6
diizopropil fenoldiir (93). Alkil fenoller oda isisinda yag yapisindadir ve sulu
soliisyonlarda ¢oziinmezler. Fakat yagda ¢oziiniirliikleri yiiksektir. Simdiki formiilii
%1 propofol, %10 soya yagi, %2.25 gliserol ve % 1. 2 saflastirilmis yumurta
fosfatidinden olusur. Propofoliin pH degeri 7 dir vehafif viskoz, siit beyazi bir madde
olarak goriliir. Propofol %1 ve %2 lik soliisyonlar seklinde 20 ml’lik cam
ampullerde, 50 ve 100 ml’lik viallerde ve 50 ml’lik 6nceden doldurulmus
enjektorlerde mevcuttur. Oda 1sisinda stabildir ve 1s13a hassas degildir. Propofoliin
seyreltilmis soliisyonlart %5 dekstroz ile hazirlanabilir. %5 dekstroz ile 1/5 den fazla
olmamak sarti ile diliie edilebilir. Bu da 8 saatten daha fazla saklanmamalidir (94,
95).
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2.3.1. Metabolizma

Propofol, karacigerde glukronid ve siilfat ile konjuge olarak hizla metabolize olur ve
olusan suda ¢Oziiniir metabolitler bobreklerden atilir. Propofoliin %1°’den azi
degismeden idrarla ve sadece %2’si gaita ile atilir. Propofoliin metabolitlerinin aktif
olmadig1 diistiniiliir. Propofoliin kendisi konsantrasyona bagli bir sekilde sitokrom P-

450 enzimini inhibe eder ve bu enzime bagli ilaglarin metabolizmasini degistirir (94).

2.3.2. Farmakokinetik Ozellikleri

Propofoliin farmakokinetigi hem iki, hem de {i¢ kompartmanli modelle
tanimlanmistir. Tek bir bolus enjeksiyonu takiben tam kan propofol diizeyleri
redistribiisyon ve eliminasyonun bir sonucu olarak hizla azalir. Propofoliin baslangig

dagilim yar1 6mrii 2- 8 dakikadir.

Propofoliin dagiliminin daha iyi tanimlandig1 ii¢ kompartmanli model ile yapilan
calismalarda, distriibiisyon yar1 dmriiniin 30- 70 dakika ve eliminasyon yar1 dmriiniin
ise 4- 23.5 saat oldugu gosterilmistir (94). Propofolle anestezi veya sedasyonu
takiben uyanma i¢in konsantrasyonda ihtiya¢ duyulan azalma % 50’den az oldugu

i¢in, uzamis infiizyonlardan sonra bile, propofolden derlenme hizlidir (94, 95).

2.3.3. Sistemlere Etkisi

Santral Sinir Sistemi Uzerine Etkileri

Propofol temel olarak bir hipnotiktir. Gergek etki mekanizmasi heniiz tam olarak
aciklanamamustir. Fakat kanitlar klor kanallarmi aktive ederek GABA reseptorlerinin
beta- 1 alt biriminin fonksiyonunu arttirip inhibitor sinaptik iletimi kuvetlendirerek
etkili oldugunu disiindiirmektedir. Barbitiiratlarin aksine, propofol hiperaljezik
degildir. Caligmalarda propofoliin spinal diizeyde GABA reseptorlerinin etkinligini
arttirarak analjezik etki gosterdigi belirlenmistir (94). 2. 5 mg/ kg ’lik dozu takiben
hipnozun baglamasi hizhidir. Pik etki 90- 100 saniyede goriiliir. Bolusu takiben,
propofoliin ED50 degeri 1- 1. 5 mg/ kg ’dir. Hipnozun siiresi doza bagimlidir. 2- 2. 5
mg/ kg ’lik dozu takiben 5- 10 dk siirer. Propofoliin ayrica genel bir kendini iyi
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hissetme durumu olusturma egilimi vardir. Propofol wveriligini takiben

haliistinasyonlar, cinsel fantaziler ve opistotonus bildirilmistir (94, 95).

Epileptojenik EEG aktivitesi {izerine propofoliin etkisi ¢eliskilidir. Farelerdeki ilk
calismalarda  propofolin  konviilziyonlar1  indiiklemedigi, ayn1  zamanda
antikonviilzan aktivite de gostermedigi belirtilmistir. Pek ¢ok yeni raporda gesitli
modellerde propofoliin doza baglh olan direkt antikonviilzan etkisi gosterilmistir. Tek
bir anestezi uygulamasi sirasinda akut tolerans gelistigine dair bir bildiri yoktur.
Normal veya artmis intrakranial basinci olan olgularda intrakranyal basingta azalma
% 30, serebral perfiizyon basincindaki azalmayla % 10 iliskilidir. Propofol inflizyonu

sirasinda serebral otoregiilasyon korunur (94, 97).

Solunum Sistemi Uzerine Etkileri

Propofoliin indiiksiyon dozundan sonra apne meydana gelir. Karbondioksite
solunumsal cevabi azaltir. Solunum depresyonu 6zellikle opioidlerle birlikte
kullanildiginda artmaktadir. Propofol bronsial kas tonusu iizerine etkisizdir ve

laringospazma pek neden olmaz (93).

Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri

Propofoliin en ¢arpic1 6zelligi tasikardi olmaksizin belirgin hipotansiyon yapmasidir.
Hipotansiyon, tiyopentalle kiyaslandiginda ¢ok daha belirgin olup, yiiksek doz, hizli
uygulama ve yas, goriilme sikligini arttiran faktorlerdir. 60 yas lizerindeki olgularda,
genglere nazaran ayni indiiksiyon dozlarinda, kan basincindaki diisme ¢ok daha
belirgindir. Kan basmcindaki azalma ile beraber sistemik vaskiiler direng, kardiyak

kontraktilite, attm hacmi ve preloadda azalma da s6z konusudur (96).

Diger Etkiler

Iskelet kasi iizerine toniisii azaltic1 etkisi vardir. Fakat cerrahi uyariya cevabi tam
olarak baskilayamayabilir. Hayvan deneylerinde GIS motilitesi iizerine etkisiz
oldugu gosterilmistir. Bulanti, kusma insidansinda azalmaya neden oldugu
bilinmektedir. Uterin kas toniisii lizerine etkisi tam olarak acik degildir. Jinekolojik

girisimlerde yaygin olarak kullanilmaktadir. Plasentay1 gecer. Hepatik ve bobrek kan
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akimimi azaltir. 24 saatlik infizyon doneminde karaciger fonksiyon testlerinde bir
artmaya neden olmaz. Propofol kullanimindan sonra plazma kortizol seviyesinde
azalma meydana gelir (99). Ozellikle kiigiik damarlara uygulama sirasinda
enjeksiyon yerinde agriya sebep olur. Agriy1 azaltmakta etkili yontemlerden bazilari;
20- 40 mg lidokainin propofolle karistirilmasi veya propofol verilmeden 6nce ayni

damar yolundan verilmesidir. Propofol histamin salinimina neden olmaz (94).

Dozaj ve Kullanim

Indiiksiyonda, premedikasyon uygulanmamus eriskinlerde 1. 5- 2. 5 mg/kg uygulanur.
Yashlarda doz azaltilmalidir. Cocuklarda indiiksiyon amaciyla 3- 3. 5 mg/kg
verilebilir. Bir aymn altindaki ¢ocuklarda onerilmez. Kardiyovaskiiler yan etkilerini
azaltmak i¢in ¢ok yavas enjekte edilmelidir. Premedikasyon uygulanmis hastalarda
indiiksiyon dozu azaltilmalidir (93, 94). Total intravendz anesStezi igin ilk 20- 30 dk
stiresince 12 mg/kg/saat, daha sonraki 20- 30 dk siiresince 9 mg/kg/saat, daha sonra
da 6 mg/kg/saat’lik bir infiizyon hizi onerilir. Infiizyon seklinde kullamldiginda

uyanma siiresi uzayabilir (95).

2.4. FENTANIL

Opioidlerin fenilpiperidin grubundandir. Fentanilin klinik potensi morfinin 50- 100
katidir ve plazma konsantrasyonlar: ile analjezik etkisi arasinda direkt bir iligski vardir
(96, 98). Volatil anesteziklerin MAC degeri tizerine etki ederler. Tek doz halinde i.v
yolla enjekte edilmesinin ardindan fentalinin plazma konsantrasyonlar: hizla diiser.
Bu nedenle, MAC degerinde azalma saglayan etkisinin boyutlar1 fentanil
uygulamasindan sonra gegen siireye gore degiskenlik gosterir. Opioidlerin yiiksek
dozlarinin intravenéz enjeksiyon seklinde uygulanmasi, iskelet kasi rijiditesi
olusturabilir (98).

Santral Sinir Sistemi Uzerine Etkisi
Fentanilin intrakranial basing iizerine etkileri ile ilgili sonuglar tutarsizdir.
Baziaragtirmacilar arttirdigini, digerleri ise degistirmedigini bildirmislerdir. Fentanil

uygulamasma nobet benzeri (siklikla myoklonus) hareketler eslik eder. Fakat
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elektroensefalogramda (EEG) nobet aktivitesi yoktur. Fentanilin neden oldugu

pruritis siklikla fasiyal kasmnt1 seklindedir. Ancak jeneralize hale doniisebilir (98).

Solunum Sistemi Uzerine Etkisi

Solunum depresyonu, yaklasik 5 dakikada zirveye ulasir. Bu durum, plazma
konsantrasyonu ve analjezik etkinligi ile paralel seyreder. Benzodiazepin gibi baska
bir sedatif ilag ile birlikte kullanildiginda, solunum depresyonu 6nemli derecede artar

(97, 98).

Kardiyovaskiiler ve Endokrin Sistemler Uzerine Etkileri

Klinikte yiiksek doz fentanil uygulamasina belirgin bir hemodinamik stabilite eslik
eder. Kalp bozuklugu bulunan kisilerde hemodinamik stabilite arzu edildiginden,
anestezi uygulamasinda, tek anestezik ajan olarak fentanil kullanilmistir. 50- 150
ug/kg i.v arasinda dengeli bir plazma konsantrasyonu saglar. Diger anestezik
ilaglarla kombine edilmesi, kardiyovaskiiler depresyonla sonuglanabilir. Yiiksek doz
fentanil anestezisinde en sik goriilen hemodinamik bozuk luk mediyan sternotomiye
yanit olarak gelisen hipotansiyondur. Yiiksek doz fentanil uygulanmasina histamin

serbestlesmesinin eslik etmesi s6z konusu degildir (96).

Diiz Kas ve Gastrointestinal Sistem Uzerine Etkileri

Fentanil, ana safra kanali basincini arttirrr. Fentanil 6zellikle ambulatuar olgularda
bulant1 ve kusmaya neden olabilir. Gastrointestinal sistem bosalmasini geciktirebilir
(96, 97).

Fentanil Dozaji ve Uygulamasi

Fentanil, sedatif/ analjezik premedikasyon ajani olarak kullanilabilir.(25- 50 pg iv
veya pediyatrik yada eriskin olgular igin transmukozal uygulama sistemleri)
Solunum depresyonu gelisebileceginden monitorizasyon gerekli olabilir (96).
Indiiksiyonda ise yiikleme dozu olarak analjezik amacli, genelde 2- 6 ug/ kg sedadif
hipnotiklerle, 6zellikle propofol, tiyopental ve kas gevseticilerle kombine edilerek

kullanilir. Anestezinin idamesi N,O (%60- 70), O, ve diisiik doz inhalasyon ajanlar1
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ile saglaniyorsa ilave fentanil ( her 15- 30 dk’da bir 25- 50 pug veya 0,5- 5 ng/kg/saat
inflizyon seklinde) uygulanabilir.  Analjeziyi saglamada fentanil plazma
konsantrasyonu 1- 2 ng/ml olmalidir (98). Maksimum diizeyde fentanil etkisi,
plazma konsantrasyonun zirveye ulagsmasindan 3- 5 dakika sonra ortaya ¢iktigmdan,
soz konusu ajan laringoskopi girisiminden yaklasik 3 dakika 6nce uygulanmis
olmalidir. Yiiksek doz fentanil (50- 150 pg/kg iv) kardiyak cerrahide tek anestezik
ajan olarak kullanilabilir. Bir analjezik olarak fentanil, postoperatif agri disinda
kanser agrisinin tedavisinde de kullanilmaktadir. Etkili stirekli iv inflizyon hizlar1 50-
100 pg/saat arasinda degisir. Postoperatif analjezi amaciyla transdermal fentanilden
de yararlanilabilir (96, 97).

2.5. ROKURONYUM

Fiziksel Yapisi

Vekuronyumun monokuvarterner steroid analogu olup, etkinin hizli baslamasi i¢in
tasarlanmistir ve etki siiresi biraz daha kisadir. Ancak etkinligi vekuronyuma gore
1/8- 1/10 daha azdir (17, 18). Etki siiresi a¢isindan vekuronyum ve atrakuryum gibi

orta etkilidir.

Metabolizma ve Atihm

Rokuronyum hi¢ metabolize olmaz. Baslica karacigerden, bir miktar da bobreklerden
elimine edilir. Etki siiresi renal hastaliklarda ¢ok etkilenmez, ileri karaciger
yetmezligi ve hamilelikte hafif uzar. Aktif metabolitlerinin olmamasi uzun stireli
inflizyonlar i¢in rokuronyumun vekuronyumdan daha ¢ok tercih edilmesine sebep
olur. Insanlarda eliminasyonuyla ilgili yeterli bilgi bulunmamakla beraber, deneysel

calismalarda agirlikli olarak safra ile atildigi gosterilmistir (100, 101).

Doz
Diger pek cok steroid yapili kas gevseticilerinden daha az giiclii olmakla beraber
daha hizli etkilidir. Bebeklerde 0. 6 mg/ kg dozu ile 49 saniyede, ¢ocuklarda 80

saniyede adductor pollicis kasinda tam paralizi saglar. Damar bulunamayan veya
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derin anestezinin istenmedigi hastalarda intramiiskiiler rokuronyum (bebeklerde 1
mg/kg, ¢ocuklarda 2 mg/kg), entiibasyon i¢in 3- 6 dakikada yeterli vokal kord ve
diafragma felci saglar (100). Rokuronyum (0.9- 1.2 mg/kg dozda) siiksinilkoline
benzeyen ancak stiksinilkolinden biraz daha uzun bir etki baglama zamanina sahiptir
(60- 90 sn). Bu nedenle hizli entiibasyon gereksinimlerinde siiksinilkoline alternatif

olarak genis bir kullanim alani bulmustur (101, 102).

Yan Etkiler

Iliml1 bir vagolitik etki ile kalp hizin1 % 10- 20 arttur. Alerjik potansiyeli yoniinden
diger kas gevseticilerin ortalarinda yer alir (17). Rokuronyumun belirgin
kardiyovaskiiler veya otonomik yan etkilere sahip degildir. Hafif vagolitik etkisi
nedeni ile 0. 6-1. 0 mg/ kg gibi yiiksek dozlarda kullaniminda kalp atim hizinda
artma goriilebilmektedir. Gangliyon blokaj1 ve histamin salinimina yol agmadigindan
kan basincinda diismeye neden olmamaktadir (103). Rokuronyumun en sik goriilen
yan etkisi ilacin enjeksiyonu sirasinda hastalarm % 50— 80’inde goriilen yanma

seklideki agridir. Lidokain enjeksiyonu ile hastalarm biiyiik boliimiinde bu agri

giderilebilir (104, 105).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum

Anabilim Dali’'nda 1 Subat -31 Mart 2010 tarihleri arasinda yapilmustir.

Calisma dis1 birakilma kriterlerini:

Kardiyovaskiiler yetmezlik, hipertansiyon, aritmi, iskemi, atriyoventrikiiler
bloklar, kapak hastaligi

Preeklampsi, eklampsi varligi

Bobrek yetmezligi

Karaciger yetmezligi

Obezite

Sistemik hastalik varligi

Elektrolit bozuklugu

Alkol bagimliligi

Premedikasyon amaciyla sedatif ajan kullanim1
Antipsikotik ila¢ kullanim1

Tedavi edilmemis endokrin ve metabolik hastalik
Zor entiibasyon beklentisi

Astim ve KOAH hastalar1

Magnezyuma veya baska bir ilaca karsi allerji 6ykiisii

Opioid bagimlilig1 veya tedavi amagli opioid kullanimi olusturdu.

Caligmaya 18- 43 yas aras1 (Amerikan Anesteziyologlar Birligi) ASA I-11 grubunda,

takipli, elektif sartlarda gergeklestirilen Sezaryenlarin arasindan 72 gebe dahil

edilmistir. Randomize olarak ikiye ayrilan gruplardan Grup | (n=36) kontrol grubu

ve Grup Il (n=36) magnezyum grubu olarak belirlendi. Gebeler operasyon dncesi 8

saat acligi takiben ameliyata alindilar. Gebelere premedikasyon uygulanmadi.

Gebeler ameliyat masasina geldikten sonra rutin elektrokardiyografi (EKG), sistolik
kan basinci (SKB), diastolik kan basinci (DKB), ortalama kan basinci (OKB), kalp

atim hizi1 (KAH) ve periferik oksijen satiirasyonu (SpO2) monitorizasyonu yapildi

(Petas-KMA 800 Model, Tiirkiye). Anestezi derinligi BIS (VERSA Aspect medical
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systems, USA) ile monitorize edildi.(Sekil 1) BIS monitorizasyonu Oncesi alin
bolgesi alkollii pamuk ile silindikten sonra usulune uygun olarak BIS (Quatro)
sensoril yerlestirildi.(Sekil 2) Gebelerin indiiksiyon 6ncesi, SKB, DKB, OKB, KAH
periferik oksijen satiirasyonu (SpO2) ve BIS degerleri kaydedildi. Ardindan gebelere
18G Kkaniil ile el sirtindan periferik damar yolu agilarak % 0,9 sodyum Kkloriir

inflizyonuna baglandu.

Gebeler rastgele gruplara ayrildi. ilag hazirlayan kisinin igerisinde ne oldugunu
bildigi ancak uygulama yapan kisinin kor oldugu sartlar saglanarak uygulamaya
baslandi. Her gebeye 250 ml %5’lik dektroz 30 dk igerisinde i.v olarak uygulandi.
Ikinci grupdaki gebelerin inflizyon sivisma 45 mg/ kg % 15°lik MgSO4 (%15°lik 10
ml’lik MgSO, ampuller, 12 mEq magnezyum icermektedir) eklendi. Birinci gruba
kontrol amaciyla MgSO, eklenmeden 30 dk i¢inde 250 ml %5’lik dektroz infiizyonu
yapildi. Bu siirecde her iki grup gebe de SKB, DKB, OKB, KAH, BIS ve SpO,
degerleri bakimindan takip edildi.

Gebelerin anestezi indiiksiyonu 1. 5 mg/kg propofol ile ve kas gevsemesi 0. 6 mg/kg
rokuronyum ile yapildi. Anestezi indiiksiyonu sonrasi 4 L/dk % 100 oksijen ile
gebeler 1 dakika ventile edildikten sonra, ayni anestezist tarafindan usuliine uygun
entiibasyon yapildi. Ardindan magnezyum grubuna indiiksiyon sonrasinda 15
mg/kg/saat magnezyum silfat operasyon siiresince (Braun-Melsungen AG,
Infusomat Space) infiize edildi. Kontrol grubuna ise aynm: hacimde serum fizyolojik
operasyon siiresince (Braun-Melsungen AG, Infusomat Space) infiize edildi. Es
zamanli olarak her iki gruba da 50 pg/kg/dk dozunda propofol infiizyonu (Braun-
Melsungen AG, infusomat Space) baslandi ve bebek dogumuna kadar 2 dakika,
sonra 4 dk araliklarla tiim degerler kaydedildi.

Propofol inflizyon dozlarindaki degisiklikler 2 dakika araliklarla kaydedilen BIS
degerlerine gore diizenlendi. Takiplerde BIS degerleri 40- 60 arasinda tutulmaya
calisildi. Propofol infiizyon dozu 60 iizerinde kaydedilen her BIS degerlerinde 25
pg/kg/dk arttirilirken 40’ altindaki her BIS degerinde 25 pg/kg/dk azaltildi.
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Maksimum inflizyon dozu 200 pg/kg/dk olarak belirlendi. Herhangi bir volatil ajan
kullanilmazken, taze gaz akimi % 40 oksijen, % 60 azotprotoksit karisimi 4 L/dk
olarak ayarlandi. Ek kas gevsetici klinik olarak degerlendirmelere gore uygulandi.

Bebek dogumundan sonra her iki gruba da fentanil 1 pg/kg dozunda iv uygulandu.

BIS degeri 40- 60 arasinda oldugu halde, analjezinin yetersiz olduguna klinik gézlem
ile karar verildiginde (kalp atim1 ve ortalama arter basicmin bazal degerinden %20
arttig1 durumlarda) ek fentanil uygulamasi yapildi. Ayni sekilde hipotansiyon
gelistiginde (kalp atimi1 ve ortalama arter basimcinin bazal degerinden %20 azaldig:
veya sistolik arter basincinin 90 mmHg’ nin altina distigii durumlarda) ise efedrin
uygulamasi, bradikardi gelisen olgulara ise i.v 0,01 mg/ kg atropin uygulamasi
yapilmasi planlandi ancak hipotansiyon ve bradikardi gelisen gebe olmadi. Gebeler
solunum sayis1 12/dk, tidal voliim 8 ml/kg, PEEP 3- 4 cmH,0 olacak sekilde aralikli
pozitif basingh ventilasyon (IPPV) modunda anestezi cihazina baglandi. Operasyon
bitiminde azotprotoksit, MgSO, ve propofol kesilerek, % 100 O, ile taze gaz akimi
saglandi. Gebeler, atropin ve neostigmin ile kas gevseticilerin etkisi revers edildi.
Gebeler, BIS degerleri 80’¢ ulastiginda ve spontan solumalarmin baslayip, yeterli
akciger tidal hacmi olusturduklarmma klinik goézlemle karar verildiginde ekstiibe
edildi.  Gebeler derlenme odasindan  servislerine  gonderilmeden  once
hipermagnezemi agisindan (bulanti, kusma, sedasyon, kas gii¢siizliigii, PR uzamasi,

QRS genislemesi) degerlendirmeleri klinik gdzlemleme ile yapildi.

Istatistiksel hesaplamalar Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Istatistik Béliimiinde
yapildi. SKB, DKB, OKB, KAH, SpO; BIS degerlerinin istatistiksel anlamliligi
gruplar arasi karsilastirmalarda Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U testi ile grup
icindeki zamanlar arasi istatistiksel degerlendirmeler Friedman test ile demografik
veriler ise T-Test ile degerlendirildi. APGAR sonuglart Mann-Whitney U testi ile
ASA degerleri ki-kare test ile degerlendirildi. Propofol toplam tiiketim miktarlari,
propofol tiiketiminde artis ve azalig sayilari, cerrahi siireler ise Mann- Whitney U
testi ile degerlendirildi. Sonuglar1 da; p>0.05 anlamsiz, p< 0.05 anlaml olarak ifade
edildi.
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4. BULGULAR
Demografik veriler bakimindan gruplar arasinda istatistiksel agidan fark anlamli
bulunmadi.(p>0.05) Gruplarin ASA degerlerinin istatistiksel analizi ise ki-kare Test

ile yapildi. Gruplar arasindaki fark anlamli bulunmadt.(p>0.05)

Tablo 5. Gruplarin Demografik Verileri

Grup | (n=36) Grup 11 (n=36) p
Yas (y1il) 29+£4.6 289+ 5.3 0.90
Boy (cm) 164 £6 162.5+5.3 0.29
Agirhk (kg) 80.1 £10.6 77.6+10 0.30
ASA (17 11) 35/ 1 34/ 2 1

(cm: santimetre, kg: kilogram, ASA: Amerikan Society of Anesthesiologists)

Anestezi slireleri ve cerrahi siireler agisindan gruplar arasi karsilagtirma Tablo 6’da
gosterilmistir. Istatistiksel analizler Mann- Whitney U testi ile yapilmistir. Buna gore
Grup I (kontrol grubu) anestezi siiresi ve cerrahi siire bakimindan Grup II

(magnezyum grubu)’ye gore istatistiksel olarak daha kisa bulunmustur. (p<0,05)

Tablo 6. Gruplarin Anestezi ve Cerrahi Siireleri (Ort = SD)

Grup | (n=36) Grup 11 (n=36) p
Anestezi suresi 51,0+12,8 61,8 + 20,4 0,017
Cerrahi siire 46,1+ 12,8 56,8 + 20,7 0,017

Bebek dogum zamanlar1 (dk) ve APGAR (0, 1, 5. dk) degerlerinin gruplar arasi
kargilagtrmalar1 yapilmistir. Bebek dogum zamanlarinin ve APGAR skorunun
gruplara gore istatistiksel analizleri Mann- Whitney U testi kullanilarak yapilmistir.
Buna goére bebek dogum zamanlar1 ve APGAR skoru icin gruplar arasinda

istatistiksel olarak fark anlamli bulunmad:i.(p>0,05)

34



Sistolik kan basinglar1 (SKB) agisindan istatistiksel degerlendirme gruplar arasinda
ve zamanlar arasmda ayr1 ayri yapildi. Gruplarin karsilastirmalar1 yapilirken
istatistiksel degerlendirmeye iki grup ve 12 zaman birimi dahil edildi. Buna gore
SKB’m bazal degeri, indiiksiyon, 1.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 14.dk, 18.dk, 22.dk, 26.dk,
30.dk, ve anestezi bitimindeki degerler kullanildi. Bu degerlerin ortalamalar1 standart
sapmalar1 ile birlikte bulunmaktadir. Gruplar arasindaki karsilastirma Bonferroni
diizeltmeli Mann- Whitney U testi kullanilarak yapildi. Grup karsilastirmasinda
sistolik kan basinglar1 (SKB) a¢isindan Grup I ve Grup II arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi. (p>0.05) (Sekil 3) Her iki grup i¢inde indiiksiyon cevabi
olarak 1.dakika SKB degerlendirildiginde entiibasyona bagli olarak artis oldugu,

ancak bu artigin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 gozlendi.
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Sekil 3: Gruplarin dakikalara gore ortalama SKB degerlerini gosteren grafik

Grup i¢indeki sistolik kan basinglarinin (SKB) zaman karsilastirmalar1 her grup i¢in
ayr1 ayrt yapildi. Grup igindeki zaman karsilastrmalarinin istatistiksel analizleri
Friedman testi kullanilarak yapildi. Analiz sonucunda Grup | (kontrol grubu) i¢in
grup i¢i degerlendirmede bazal degere gore 6l¢iim zamanlar: arasinda SKB degisimi
bakimindan fark bulunmadi. Grup II’de ise 26.dakikada SKB degeri degisimi bazal
degere gore anlamli 6l¢iide diisiik bulundu (p<0.01).

35



Diyastolik kan basmglar1 (DKB) agisindan istatistiksel degerlendirme gruplar
arasinda ve zamanlar arasinda ayr1 ayr1 yapildi. Gruplarin karsilagtirmalar1 yapilirken
istatistiksel degerlendirmeye iki grup ve 12 zaman birimi dahil edildi. Buna gore
DKB’1n bazal degeri, indiiksiyon, 1.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 14.dk, 18.dk, 22.dk, 26.dk,
30.dk, ve anestezi bitimindeki degerler kullanildi. Gruplar arasindaki karsilagtirma
Bonferroni diizeltmeli Mann- Whitney U testi kullanilarak yapildi. Grup
karsilastirmasinda diyastolik kan basinglar1 (DKB) agisindan Grup | ve Grup I
arasidaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.(p>0.05) (Sekil 4)
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Sekil 4: Gruplarin dakikalara gore ortalama DKB degerlerini gosteren grafik

Grup i¢indeki diyastolik kan basinglarinin (DKB) zaman karsilastirmalar1 her grup
igin ayr1 ayri1 yapildi. Grup igindeki zaman karsilastirmalarmimn istatistiksel analizleri
Friedman testi kullanilarak yapildi. Analiz sonucunda Grup I (kontrol grubu) ve
Grup II’de i¢in grup ici degerlendirmede bazal degere gore 6lgiim zamanlar1 arasinda

DKB degisimi bakimindan fark bulunmadi.(p>0.05)
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Ortalama kan basinglar1 (OKB) agisindan istatistiksel degerlendirme gruplar arasinda
ve zamanlar arasinda ayri1 ayri1 yapildi. Gruplarin karsilastirmalar1 yapilirken
istatistiksel degerlendirmeye iki grup ve 12 zaman birimi dahil edildi. Buna gore
OKB’m bazal degeri, indiiksiyon, 1.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 14.dk, 18.dk, 22.dk, 26.dk,
30.dk, ve anestezi bitimindeki degerler kullanildi. Gruplar arasindaki karsilagtirma
Bonferroni  diizeltmeli Mann-Whitney U testi kullanilarak yapildi.  Grup
karsilastirmasinda ortalama kan basinglar1 (OKB) ac¢isindan Grup 1 ve Grup II
arasinda fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.(p>0.004) (Sekil 5)
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Sekil 5:Gruplarin dakikalara gore ortalama OKB degerlerini gosteren grafik

Grup i¢indeki ortalama kan basinglarinin (OKB) zaman karsilagtirmalar1 her grup
icin ayr1 ayr1 yapildi. Grup i¢indeki zaman karsilastirmalarinin istatistiksel analizleri
Friedman testi kullanilarak yapildi. Analiz sonucunda Grup I (kontrol grubu) i¢in
grup ici degerlendirmede bazal degere gore 6l¢lim zamanlar1 arasinda OKB degisimi
bakimimdan fark bulunmadi. Grup II’de ise 30.dk OKB degeri degisimi bazal degere
gore anlaml 6l¢tide diisiik bulundu (p<0.05).
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Kalp atim hizlar1 (KAH) agisindan istatistiksel degerlendirme gruplar arasinda ve
zamanlar arasinda ayr1 ayr1 yapildi. Gruplarin karsilastirmalar1 yapilirken istatistiksel
degerlendirmeye iki grup ve 12 zaman birimi dahil edildi. Buna gore KAH’in bazal
degeri, indiiksiyon, 1.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 14.dk, 18.dk, 22.dk, 26.dk, 30.dk, ve
anestezi bitimindeki degerler kullanildi. Gruplar arasindaki karsilagtirma Bonferroni
diizeltmeli Mann- Whitney U testi kullanilarak yapildi. Grup karsilastirmasinda kalp
atim hizlar1 (KAH) agisindan Grup I ve Grup II arasinda istatistiksel olarak fark
anlamli bulunmadi. (p>0.05) Elde edilen verilere gore gruplarin dakikalara gore

ortalama KAH degerleri ile grafik ¢izilmistir.(Sekil 6)
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Sekil 6:Gruplarin dakikalara gore ortalama KAH degerlerini gosteren grafik

Grup igindeki kalp atim hizlarmin (KAH) zaman karsilastirmalar1 her grup igin ayri
ayrt yapildi. Grup i¢indeki zaman karsilastirmalarinin istatistiksel analizleri
Friedman testi kullanilarak yapildi. Analiz sonucunda Grup I (kontrol grubu) i¢in
grup ici degerlendirmede bazal degere gore dlclim zamanlar arasinda KAH degisimi
bakimimdan fark bulunmadi. Grup II’de ise 30.dk KAH degeri degisimi bazal degere
gore anlamli 6l¢tide diisiik bulundu (p<0.05).
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Oksijen saturasyon degerleri (SpO2) acisindan istatistiksel degerlendirme gruplar
arasinda ve zamanlar arasinda ayr1 ayr1 yapildi. Gruplarm karsilagtirmalar1 yapilirken
istatistiksel degerlendirmeye iki grup ve 12 zaman birimi dahil edildi. Buna gore
SPO;’1n bazal degeri, indiiksiyon, 1.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 14.dk, 18.dk, 22.dk, 26.dk,
30.dk, ve anestezi bitimindeki degerler kullanildi. Bu degerlerin ortalamalar1
(Tablo7) standart sapmalar1 ile birlikte bulunmaktadir. Gruplar arasindaki
kargilastirma Bonferroni diizeltmeli Mann-Whitney U testi kullanilarak yapildi. Grup
karsilagtirmasinda oksijen saturasyon degerleri (SpO3) acisindan Grup I ve Grup 11

arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.(p>0.05)

Tablo 7: Gruplarin dakikalara gore ortalama SPO, degerleri ve standart sapmalari
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Grupm | 98+4 | 98+9 | 98+8 | 98+6 | 98+5 | 98+5 | 98+6 | 98+6 | 98+7 | 98+0 | 98+0 | 98+3
Grup k 98+0 | 99+0 | 99+0 | 99+0 | 98+0 | 98+0 | 98+0 | 98+0 | 98+0 | 970 | 97+0 | 9745

Bispektral indeks moniitorizasyon degerleri (BIS) agisindan istatistiksel
degerlendirme gruplar arasinda ve zamanlar arasinda ayri ayri yapildi. Gruplarin
karsilastirmalar1 yapilirken istatistiksel degerlendirmeye iki grup ve 12 zaman birimi
dahil edildi. Buna gore BIS’in bazal degeri, indiiksiyon, 1.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk,
14.dk, 18.dk, 22.dk, 26.dk, 30.dk, ve anestezi bitimindeki degerler kullanildi. Gruplar
arasindaki karsilagtirma Bonferroni diizeltmeli Mann- Whitney U testi kullanilarak
yapildi. Grup karsilagtirmasi1 BIS degerleri agisindan Grup I ve Grup II arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu. (p<0.05) Buna gore 5.dk, 10.dk, 14.dk,
18.dk degerleri p<0.004 oldugu i¢in fark anlamli bulundu.(Sekil 7)

Grup icindeki Bispektral indeks moniitorizasyon degerleri (BIS) zaman
karsilagtirmalar1 her grup i¢in ayr1 ayr1 yapildi. Grup i¢indeki zaman
karsilagtirmalarinin istatistiksel analizleri Friedman testi kullanilarak yapildi. Analiz

sonucunda Grup I (kontrol grubu) icin grup i¢i degerlendirmede bazal degere gore

39



indiiksiyon, 1.dk, 3.dk, 18.dk, 22.dk, 26.dk, ve 30.dk degerlerinin karsilastirmasi p<
0.001 olmast nedeniyle anlamli bulundu.

Grup II’de ise indiiksiyon, 1.dk, 3.dk, 18.dk, 22.dk, 26.dk, 30.dk degerleri degisimi
bazal degere gore anlamli 6lgiide diisiik bulundu (p<0.001).

100

mGrup2 mGrupl

BIS-1. dk
BIS-3.dk
BIS-5.dk
BIS-10.dk
BIS-14.dk
BIS-18.dk
BIS-22.dk
BIS-26.dk
BIS-30.dk

BIS-baseline
BIs-indliksiyon
Anestezi bitimi

Sekil 7: Gruplarin dakikalara gore ortalama BIS degerlerini gosteren grafik.
*; p<0.004

Gruplar arasinda toplam propofol kullanim miktarlar1 agisindan istatistiksel
degerlendirme yapildi. Toplam propofol kullanim miktarlar1 agisindan gruplarin
istatistiksel analizleri Mann- Whitney U testi kullanilarak yapildi. Toplam propofol
kullanim miktarlar1 agisindan Grup I ve Grup II arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu. (p<0.05) Elde edilen verilere gore gruplarin toplam propofol
kullanim miktarlar1 agisindan degerleri ile grafik cizilmistir. (Sekil 8) Istatistiksel
analizlere gdore, magnezyum kullanilan grubunun toplam propofol kullanim miktar1

ortalamas1 600 mg, kontrol grubunun ise 800 mg olarak bulundu.
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Sekil 8:Gruplarin toplam propofol tiiketim miktarlar1 agisindan farkli olduklarini

gosteren grafik, (1= grup m, 2= kontrol grubu olarak verilmistir.)

Propofol inflizyon dozlarindaki degisiklikler 2 dakika araliklarla kaydedilen BIS
degerlerine gore diizenlendi. Takiplerde BIS degerleri 40- 60 arasinda tutulmaya
calisildi. Propofol inflizyon dozu 60 iizerinde kaydedilen her BIS degerlerinde 25
png/kg/dk arttirilirken 40’ altindaki her BIS degerinde 25 pg/kg/dk azaltildi. Buna
gore gruplar arasinda propofol artis sayisi, propofol azalis sayisi, toplam miidahale
sayist ile ilgili istatistiksel degerlendirme yapildi. Propofol artis sayisi, toplam
miidahale sayis1 degerlendirilirken gruplarm istatistiksel analizleri Mann-Whitney U
testiyle, propofol azalis sayis1 analizleri i¢in ise ki-kare testi kullanildi. Propofol artis
sayist bakimindan Grup I ve Grup II arasinda istatistiksel olarak fark anlamli
bulundu. (p<0.05) Propofol azalis sayist bakimindan Grup I ve Grup II arasinda
istatistiksel olarak fark anlamli bulundu. (p<0.05) Propofol azalis yoniinde 10 defa
islem yapilmig bunlarin sadece 1 tanesi kontrol grubunda yeralmaktadir. Ancak
artma yoniinde toplam miidahale sayist bakimindan Grup I ve Grup II arasindaki fark

istatistiksel olarak (p=0.209) anlamli1 bulunmadi.(p>0.05)
Operasyon siiresince BIS degeri 40- 60 arasinda oldugu halde, analjezinin yetersiz

oldugu anlasildiginda (kalp atimi ve ortalama arter basincinin bazal degerinden % 20

arttigl durumlarda) ek fentanil uygulamasi yapildi. Aymi sekilde hipotansiyon
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gelistiginde (kalp atimi ve ortalama arter basincinin bazal degerinden %20 azaldigi
veya sistolik arter basmncinin 90 mmHg’ nin altina diistiigii durumlarda) ise efedrin
uygulamasi yapilmasi planlaniyordu ancak hipotansiyon ve bradikardi gelisen gebe
olmadi. Buna gore ¢k ilag yapilan gebelerin gruplar arasindaki farki degerlendirildi.
Gruplarin ek ila¢g kullanimi bakimindan istatistiksel analizleri Cochran testiyle
yapildi. Ek ila¢ yapilan gebelerin sayilar1 bakimindan Grup I ve Grup II arasindaki
fark istatistiksel olarak (p=0.000) anlaml1 bulundu.(p<0.025)

Buna gore magnezyum verilen grupdaki gebelerin 14. dk’da 5, 18.dk’ da 3, 22.dk’da
3, 26.dk’da 3, 30.dk’da 4, 40.dk’da 1 kisinin ek doz ihtiyact olmus. Kontrol
grubunda ise 14. dk’da 1, 18.dk’ da 5, 22.dk’da 7, 26.dk’da 9, 30.dk’da 8, 40.dk’da
1, 50.dk’da 1 ve 60.dk’da 1 kisinin ek doz ihtiyac1 olmus. Bu verilere gore ek ilag
ithtiya¢ dagilim grafigi Sekil 9°da gosterilmistir.

ek ilag ihtiya¢ dagilim grafigi
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8 |
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Sekil 9: Ek ilag ihtiyacina gore gruplarin dagilimini gosteren grafik
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5. TARTISMA

Genel anestezinin amact; hipnoz (uyku, farkina varamama, hatirlamama), analjezi ve
uygun cerrahi ortam (hareketsizlik, kas gevsemesi) saglamaktir. Viicudun agrili
uyaranlara duyarsiz hale getirilmesini amaglayan genel anestezinin yeterli derinlikte
olmas1 gerekir. Klinik pratik uygulamalarda anestezi derinligine kirpik, kornea ve
konjonktiva refleksleri, pupil biiyiikliigli ve pupillerin 1518a reaksiyonu, géz kiiresinin
hareketleri, kan basici, nabiz, cilt insizyonuna alman hemodinamik yanat,
solunumun diizeni ve derinligi, terleme gibi Klinik belirtiler ile karar verilir. Anestezi

derinligi kullanilan anestezik ajanin miktar1 arttirilarak ya da azaltilarak ayarlanir.

Uyaniklik glintimiizde anestezistlerin ¢oziimler lireterek engellemeye caligtiklar1 bir
durumdur. Bu amagla, operasyon siiresince anestezi derinliginin izlenmesi, uyaniklik
sorununa ¢Ozimler iretilmesinde biiylk Onem tagimaktadwr. Bu amagla
kullanilabilecek en objektif degerlendirme yontemi elektroensefalografi (EEG)’dir.
Bispektral indeks (BIS) anestezik ve sedatif ajanlarin beyin iizerindeki hipnotik
etkilerini 6l¢gen islenmis bir EEG parametresidir. Anestezi esnasinda BIS ile olgularin
monitorizasyonu, hem hastalarin uyanik kalmalarini hem de anestezik ajan

kullanimini azaltir.

Anestezi sirasinda hemodinamik dengenin kontroliiniin saglanmasi da onemlidir.
Ozellikle laringoskopi ve trakeal entiibasyon uygulamasi ile beraber kan basimnci ve
kalp atim hizinda artis ortaya ¢ikar. Bu amaglarla giinlimiiz anestezi pratiginde ideal
tek bir anestezik ajan bulunmamaktadir. ideal yaklasim, degisik grup anestezik
ilaclarin birlikte kullanimi ile saglanabilir. Bu sekilde sinerjik etki olusturmak icin
birlikte kullanilan anesteziklerin dozlar1 ve yan etkileri de azaltilabilir. Son yillarda
daha az anestezik maddeyle daha ideal anestezi sartlar1 saglamada etkili olabilecegi
diisiiniilen yani adjuvan etkisi olan maddeler lizerinde ¢alismalar hiz kazanmistir. Bu

diisiinceyle magnezyum iizerinde yapilan ¢alismalar devem etmektedir (14).

Magnezyum endotrakeal entiibasyona karsi gelisen tasikardi ve kan basinci

yiikselmelerini azaltmasi, feokromasitoma cerrahisi esnasinda olusan hipertansiyonu
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kontrol altina almasi, antiaritmik 6zelliginin olmasi, anestezik ve analjezik ilaglarin
kullanimida azalmaya neden olmasi gibi 6zelliklerinden dolay1 son yillarda anestezi

ve yogun bakimda kullanimiyla ilgili dikkat ¢cekmektedir (14, 15).

Magnezyumun kendisi bir anestezik madde degildir. Anestezi derinligine olan etki
mekanizmasi da tam olarak agik degildir. Teorik olarak farkli mekanizmalar
diistiniilmektedir. Bunlardan biri magnezyumun santral sinir sisteminde NMDA
reseptorlerini antagonize etmesidir (66). Cogu NMDA reseptdr antagonistleri
(ketamin, fensiklidin) in vivo sartlarda inhalasyon anesteziklerinin MAC degerlerini
azaltirlar (68). Diger bir mekanizma ise, cerrahi ve anestezi sonucu olusan stres veya
periferal nosiseptif duyarlilikta azalmaya neden olarak, sempatik stimiilasyon sonucu
olusan katekolamin saliniminda azalmaya neden olmasidir (66). Ratlarda, intratekal
yoldan verilen NMDA reseptor antagonistlerinin nosiseptif uyarilar1 inhibe ettikleri
belirlenmis (68). Ancak bu mekanizmalar anestezi ve analjezi ihtiyacindaki azalmay1
tam olarak agiklayamamaktadir. Son calismalar NMDA antagonistlerinin periferik
nosiseptif uyari sonrasi santral sensitizasyonun baglangicini ve hipersensitivite

mekanizmasinin kurulmasini inhibe ettiklerini ortaya koymaktadir (38, 39).

MgSO, az miktarda da olsa kan beyin bariyerini gegebilir. Bir c¢alismada
preeklamptik gebeye intravendz yoldan 6 gr bolus dozu takiben 2 gr/saat inflizyon
MgSO; infiizyonu verilmesinin ardindan serebrospinal sivinin  magnezyum
konsantrasyonunun, serum magnezyum konsantrasyonu ile yiiksek oranda benzerlik

gosterdigi belirtilmistir (68).

James ve ark.(109) calismalarinda tiopentalden sonra 60 mg/kg magnezyum siilfat
uyguladiklar1 magnezyum grubunu, salin uyguladiklar1 kontrol grubu ile trakeal
entiibasyona bagli katekolamin salmimi ve kardiyovaskiiler cevap acisindan
karsilastirmiglardir. Magnezyum grubunda entiibasyon sonrasi kalp hizinda degisme
olmazken, kontrol grubunda kalp hizinin arttigini izlemisler. Sistolik kan basinci ise
her iki grupta da artmakla beraber magnezyum grubundaki artis istatiksel olarak
kontrol grubuna gore daha az olmustur. Entiibasyon sonrasinda epinefrin seviyeleri

magnezyum grubunda degismezken, kontrol grubunda artmis, norepinefrin seviyeleri
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her iki grupta da artmis, ancak kontrol grubunda artis anlamli olarak daha fazla

olmustur.

Biz indiiksiyon oncesinde 45 mg/kg dozunda ve anestezi boyunca 15 mg/kg/saat
magnezyum ve BIS degerlerine gore ayarlanan propofol inflizyonu uyguladigimiz
magnezyum grubu ile indiiksiyondan 6nce ve anestezi boyunca magnezyumla ayni
miktarda serum fizyolojik ve BIS degerlerine gore ayarlanan propofol inflizyonu
uyguladigimiz kontrol grubunu, entiibasyon dncesi ve sonrast hemodinamik degerler
acisindan karsilastirdigimizda; her iki grup icin SKB, DKB, OKB, KAH, degerleri
arasinda istatistiksel olarak fark olmadigini tespit ettik. Ancak gruplarn kendi i¢inde
zaman karsilagtrmalarini istatistiksel olarak anlamli bulduk. Her iki grup icin
hemodinamik degerler arasinda fark olusmazken, gruplarin toplam propofol tikketim
miktarlari karsilastirdigimizda, kontrol grubunda magnezyum grubuna gore toplam
tiiketilen propofol miktarini istatistiksel olarak farkli bulduk. Yani kontrol grubunda,
magnezyum grubuyla benzer hemodinamik degerlere ulasilirken, daha fazla propofol
tiikettik. Bir bagka deyisle magnezyum kullaniminin propofol ihtiyacini ve tiiketimini
azalttigini tespit ettik. James ve ark.(110) 16 feokromasitoma tanisi almig 17 hasta ile
yaptig1 ¢alismada, magnezyum siilfatin hastalarin 15’inde indiiksiyon ve trakeal
entiibasyonda kardiyovaskiiler degisikliklerin  kontroliinii  yeterli derecede
sagladigini, bu hastalarin 4’iinde tiimoére dokunulmasi sirasinda arteriyel basincin
kontrolii i¢in sodyum nitroprusside gereksinim duyuldugunu gostermistir. James ve
ark.(110) magnezyum siilfatin adrenal medulla ve periferik adrenerjik sinir
uglarmmdan katekolamin salinimini inhibe etmesi katekolamin reseptorlerini bloke
etmesi ve damar duvarinda dilatator etkinlik yapmasi nedenleriyle feokromasitoma
cerrahisinde kullanimimnin yararli olabilecegini belirtmistir. Allen ve ark. (111)
trakeal entiibasyona hemodinamik cevabin olduk¢a artmis oldugu, serebral hemoraji,
kardiyak yetmezlik ve pulmoner 6dem gibi riskleri tasiyan gestasyonel proteiniirik
hipertansiyonda 69 hasta ile yaptiklar1 ¢alismada tiyopental sonras1 uyguladiklar1 1.5
mg/kg lidokain, 40 mg/kg magnezyum siilfat ya da 10 pg/kg alfentanili entiibasyona
kardiyovaskiiler cevap agisindan karsilastirmislar, alfentanil ve magnezyum
grubunda sonuglarin daha olumlu oldugunu, ancak alfentanil kullanilan grupta fetal

depresyonun arttigini gostermislerdir. Ashton ve ark. (112) gestasyonel proteiniirik
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hipertansiyonda trakeal entiibasyona basing cevabini degerlendirmek i¢in 40 mg/ kg
magnezyum uyguladiklar1 hastalari, 30 mg/ kg magnezyumla beraber ve 7. 5 pg/ kg
alfentanil kombinasyonu uyguladiklar1 hastalar ile karsilagtirmiglar, magnezyum-
alfentanil kombinasyonunun arteriyel basing kontroliinii daha iyi sagladigni, her iki
grupta da katekolamin saliniminin kontroliiniin yeterli oldugunu ve gruplar arasinda
fetal sonuglar arasinda fark olmadigin1 bulmuslardir. Puri ve ark. (113) da elektif
koroner arter by-pass greft operasyonu uygulanacak ve entiibasyon cevabimin
tehlikeli olabilecegi ongdriilen 36 koroner arter hastasi ile yaptiklar1 ¢alismada 19
hastaya indiiksiyon dncesi magnezyum ve 17 hastaya entiibasyon Oncesi lidokain
uygulamislar ve magnezyum ile trakeal entiibasyona hemodinamik cevabin daha iyi
oldugunu gostermislerdir. Yine bu calismada entiibasyon esnasinda lidokain
kullanilan gruptaki 3 hastada ST segment depresyonu gelisirken, magnezyum
grubundaki hastalarin hi¢birinde ST segment depresyonu gelismemesinin sebebini
magnezyum ile ardylikde azalma olusmasina ve koronerlerde dilatasyon gelismesine
baglamiglar. Tiim bu caligmalardan farkli olarak bizim caligmamizda operasyon
sirasindaki ve entiibasyondaki hemodinamik degisikliklerde her iki grup arasinda
anlamli fark bulamadik, ancak her iki grupdaki benzer hemodinamik kontrol
saglanirken magnezyumun propofol ihtiyacini anlamli derecede azalttigini gosterdik.
Biz peroperatif donemde KAH verilerilerini degerlendirdigimizde kontrol grubu ile
magnezyum grubu arasinda fark saptamadik. Bu sonug; indiiksiyonda 30 mg/kg
bolus ve 10 mg/kg/saat magnezyum inflizyonunu kullanan ve izotonik ile
karsilastirma yapan Telci ve ark.(66) ve 30 mg/kg bolus ve 500 mg/saat magnezyum
inflizyonunu izotonik ile karsilastiran Kara ve ark. (4) ile benzerdi. Bu ¢aligmacilar
OKB’da da fark saptamazlarken bizim caligmamizin da iki grup OKB degerleri
arasinda anlamli fark bulunmadi. Ancak bizim ¢alismamizda OKB degerleri
acisindan gruplar arast fark olmamasma ragmen bunu saglamak i¢in gereken
propofol miktar1 kontrol grubunda magnezyum kullanilan gruba gore artmisti.
Elsharnouby ve Elsharnouby (114) indiiksiyon 6ncesinde 40 mg/ kg bolus ve 15 mg/
kg inflizyon uyguladiklar1 magnezyum grubunu izotonik uyguladiklar1 kontrol grubu
ile karsilagtirdiklar1 caligmalarinda magnezyum grubunda KAH ve OAB degerlerinin
daha diisiik oldugunu izlemisler. Biz de bu c¢aligmacilar gibi magnezyumun

hipotansif anestezide kullanilabilecek adjuvanlardan biri olabilecegini diisiiniiyoruz.
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Peroperatif donemdeki SpO2 degerlerimizde kontrol grubu ile magnezyum grubu
arasinda fark yoktu. Preoperatif donemde SpO2 degerleri arasinda fark olmadan
operasyona alman ve kontrollii ventilasyon uygulanan hastalarda peroperatif

donemde fark olusmamasi beklenen bir sonugtu.

Son yillarda hipnoz derinliginin belirlenmesinde yeni bir parametre olan BIS
monitorizasyonunun kullanimi yaygmlagmistir. Gan ve ark. (102) dengeli anestezide
BIS monitorizasyonu ile propofol kullaniminin azaldigmi ve intraoperatif propofol
uygulamasinda yol gosterici olacagmi belirtmistir. Bizim ¢alismamizin sonuglarmna
benzer sonuglar elde edilmis olan Telci ve ark. (66)’nin ¢aligmasindaki total
intravendz anestezi uyguladiklar1 ve BIS kullanarak anestezi derinligini tespit
ettikleri hastalarda 30 mg/kg bolus uygulayip 10 mg/kg inflizyona devam ettikleri
magnezyum siilfatin anestezik ve analjezik gereksinimine olan etkilerini
incelemisler, magnezyum grubunda izotonik uygulanan kontrol grubuna gore
propofol tiikketimi, remifentanil tiiketimi ve vekuronyum tiikketiminde azalma
izlemiglerdir. Bunu propofol tiiketimindeki azalmayr magnezyumun sedatif
etkinliginin olabilecegine baglamislardir. Ayrica propofol tiikketiminin magnezyum
gruplarinda daha diisiik oldugunu, 10 ve 20 mg/kg/saat dozda magnezyum infiize
edilen gruplar arasinda propofol tiikketiminde fark olmadigini, inflizyon gruplarinda
bolus grubuna goére propofol tiketiminin azaldigini gostermislerdir. Artan
magnezyum dozlarmin avantaj saglamadigini ancak hemodinamigi etkileyebilecegini
ifade etmislerdir. Schultz-Stubner ve ark. (76) 2001 yilinda yaymnladiklar1 makalede
50 mg/ kg magnezyum siilfat: indiiksiyon sonrasinda vermisler, propofol inflizyon
dozunu elektroensefalografik kontrolle saglamislar ve ¢alisma sonucunda mivacrium
ve remifentanil miktarinda azalma olurken tiiketilen propofol miktarinda degisme
saptamamiglardir. Altan ve ark. (67) magnezyum siilfat ve klonidini propofol
tilkketimi, hemodinamik cevaplar ve postoperatif derlenme agisindan kontrol grubu ile
karsilastirmiglar, gruplar arasinda arteriyel basing ve kalp hizi agisindan fark
saptanmamig, propofol tiiketimi magnezyum ve klonidin grubunda azalmis olarak
bulunmus ve postoperatif derlenme magnezyum grubunda kontrol ve klonidin
gruplarina gore daha uzun stirmiistiir. Choi ve ark. (68) da benzer sekilde 50 mg/ kg

bolus sonras1 8 mg/ kg inflizyon ile devam ettikleri magnezyum grubunda, izotonik
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uyguladiklar1 kontrol grubu ile karsilastirdiklarinda, propofol tiikketiminin azaldigini
gostermisler; sonuglarini magnezyumun propofoliin anestezik etkinligi ve NMDA
reseptdr antagonizmasini arttirmis olabilecegini, propofoliin hipotansif etkinligini
arttirmis olabilecegini veya magnezyumun anestezik veya analjezik etkinligi
olabilecegi seklinde degerlendirmisler. Seyhan ve ark.(103) elektif histerektomi
uygulanacak 80 kadm hastaya BIS 45- 55 arasinda olacak sekilde propofol ile total
intravendz anestezide MgSO,’in degisik dozlarini karsilastirmislar ve sonugta 40 mg/
kg bolus ve takiben 10 mg/ kg inflizyon uygulanan grupta, kontrol grubuna gore
intraoperatif propofol, atrakuryum ve postoperatif morfin tiiketiminin Onemli
miktarda azaldigi sonucuna varmiglar. Magnezyum dozunun arttirilmasinin, ilag
tilketimi acisindan herhangi bir avantaj saglamadigni, ancak hemodinamik yaniti
daha iyi baskiladigini ifade etmislerdir. D.H. Lee ve ark. (14) calismalarinda, MgSO4
kullanilan sezaryen hastalarinin, kullanilmayanlara goére daha az uyanik kaldiklari
BIS monitorizasyonu ile belgelenmis ve sezaryen hastalarinda 6nemli bir sorun olan

uyanikligin MgSOy ile azaltilabilecegi savunulmus.

Bizim ¢aligmamizda da bir gruba indiiksiyon dncesi 30dk’da 45 mg/ kg ve operasyon
boyunca infiizyon seklinde 15 mg/kg/saat MgSO,4 uygulandi. Diger gruba ise ayni
dozlarda iv serum fizyolojik uygulandi. Her iki grubun da indiiksiyon sonrasinda
anestezi derinligi BIS moniitorizasyonu ile saglandi. BIS degerlerine gore artis ve
azalislar1 diizenlenen propofol infiizyonu basglandi ve operasyon siliresince devam
edildi. Gruplar arasinda toplam propofol tiikketimi bakimindan fark istatistiksel olarak
anlamli bulundu. Calismamizin sonuglari, D.H. Lee ve ark. (14)’nin yaptigi
calismanmn sonuglarma benzer sekilde, kullanilan propofol dozunda 6nemli bir
azalma oldugu belirlendi. Ayrica ¢aligmamizda da diger calismalara benzer sonug
olarak, gruplarin BIS degerleri karsilagtirildiginda gruplar arasindaki farki
istatistiksel olarak anlamli bulduk. BIS moniitorizasyonu ile anestezi derinlikleri
takip edilen gebelerden magnezyum verilen grupdaki gebelerin operasyon sirasindan

daha derin ve dengeli seyrettiklerini belirledik.

Magnezyumun noromiiskiiler kavsakta postsinaptik etkisinin minimal oldugu,

bununla birlikte sinaptik alanda kalsiyum iyonlar1 ile yarisa girerek presinaptik
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asetilkolin salinimini engelleyip, kullanilan nondepolarizan néromiiskiiler blokerlerin
etkisini potansiyelize ettigi gosterilmistir (16). Fuchs-Buder ve ark. (104)
magnezyum siilfatin presinaptik etkisine bagli olarak 40 mg/ kg uygulanmasiyla
vekuroyumun etkin dozunu % 25 azalttifini, etki baglama siiresini yariya
diistirdiigiinii ve derlenme doneminde de yaklasik iki kat uzamaya neden oldugunu
bildirmiglerdir. Altan ve ark. (67) da indiikksiyon Oncesi 30 mg/ kg bolus ve
operasyon boyunca 10 mg/kg/saat inflizyonla uyguladiklari magnezyumun,
sisatrakuryum ile kas gevsemesi saglanan hastalarin operasyon sonunda ekstiibasyon
stiresini, verbal yanit1 ve oryantasyon siiresini kontrol grubuna gore uzattigini
gormiislerdir. James ve ark. (117) magnezyum ile priming yapilmasmin
pankuronyumun etki baslama hizma etkisini arastirmak icin yaptiklar1 ¢alismada;
pankuronyum uygulanmasindan 1 dk 6nce bir gruba 60 mg/kg magnezyum siilfat, bir
gruba da salin uygulamiglar ve magnezyum ile pankuronyumun etki baslangi¢
hizinda yararl olmadigini bulmuslardir. Ayn1 ¢alismada induksiyondan 50 dk sonra
her iki grupta da noromiiskiiler blok kolayca antagonize olmus ve magnezyum
grubunda pankuronyumun etkisi uzamamistir. Kussman B. ve ark. (118) 60 mg/kg
magnezyumun rokuronyumdan 1 dk 6nce uygulanmasini normal salin uyguladiklari
kontrol grubu ile karsilastirmiglar ve magnezyumun noromiiskiiler blogun baslama
hizia etkisini arastirmiglardir. Relaksografi ile noromiiskiiler fonsiyonu 6lgtiikleri
calismada blogun ortalama baslama zamani her iki grupta benzer ¢ikmis, ancak
magnezyum grubunda rokuronyuma bagli néromiiskiiler blogun uzadig: goriilmiistiir.
Ayrica literatiirde farkli nedenlerle magnezyum kullanan hastalarda rekiirarizasyon
olgular1 da bildirilmistir. Fawcett ve Stone (119) 67 yasinda laparoskopik
kolesistektomi operasyonuna giren bir erkek hastanin operasyon bitiminden 10 dk
sonra derlenme odasina alinmasini takiben 5.dk da gelisen atriyal fibrilasyon tedavisi
icin uygulanan magnezyum siilfat kullanim1 sonras1 ndromiiskiiler gii¢siizliik gelisen
ve reentiibasyon gereken bir vaka tanimlamiglardir. Calismacilar magnezyumun
kullandiklar1 dozda tek basina kas giligsiizliigline yol a¢mayacagini, ancak
noromiiskiiler bloker kullanilan hastalarda potansiyalizasyona yol agabilecegini ve
néromiiskiiler blogun geri donmesinden sonra en az 30 dakika kullanimindan
kagmmak gerektigini ifade etmislerdir. Fuchs ve ark. (120) 20 hasta ile yaptiklar

caligmada vekuronyum blogu sona erdikten sonra bir gruba TOF oranlar1 0. 7’nin
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iizerine ¢iktiktan hemen sonra, bir gruba da TOF oranlar1 0. 7’nin iizerine ¢iktiktan
bir saat sonra 60 mg/ kg magnezyum uygulamislar, hastalarin tiimiinde magnezyum
siilfatin rekiirarizasyona yol ag¢tif1 gostermisler ve rekiirarizasyon riskinin TOF

oranlar1 0.7’ nin iizerine ¢iktiktan bir saat sonra bile devam ettigini ifade etmislerdir.

Biz c¢alismamizda bulanti- kusma dahil higbir yan etki ile karsilasmadik. Ancak
bircok calismada yan etkilerle karsilasilmis. Kara ve ark. (4) postoperatif kusmay1
magnezyum grubunda daha diisiik oranda gdzlemlemisler ancak istatistiksel olarak
anlamli bulmamislardir. Intraoperatif donemde magnezyum gruplarinda OAB ve
KTA degerlerini daha diistik bulan Seyhan ve ark. (115) da postoperatif donemde
solunum sayisi, OAB, KTA, Ramsey sedasyon skorlar1 ve bulant1 kusma agisindan
gruplar arasinda fark saptamamislardir. Schulz-Stiibner ve ark.(116) da benzer
sekilde magnezyum grubunda daha az bulanti kusma izlemisler ancak bunun

istatistisel olarak anlamli bulmamuslar.

Memis ve ark. (121) 2002 yilinda yayinlanan ¢alismalarimda magnezyum siilfatin
propofoliin enjeksiyon agrisini1 dnlemede etkili oldugunu gdstermisler ve propofoliin
enjeksiyon agrismin oOnlenmesinde magnezyum siilfatin alternatif bir secenek
olabilecegini ifade etmislerdir. Agarwal ve ark. (122) da propofoliin enjeksiyon
agrisimnin 6nlenmesinde salin, magnezyum ve lidokainin etkinligini arastirmislar,
magnezyum ve lidokainin esdeger etkinlikte oldugunu gostermislerdir. Turan ve ark
(123) elektif el cerrahisinde lidokain uygulanilarak yapilan rejyonel intravendz
anesteziye (RIVA) magnezyum eklenmesi ile anestezi ve analjezi kalitesinin arttigmn1
izlemislerdir. Calismamiz, adjuvan olarak magnezyum kullaniminin anestezik madde
kullanimini azaltmasi hipotezi iizerine kuruldu. Benzer sekilde analjeziklerin etkisini
ve kalitesini arttirmak i¢in adjuvan olarak magnezyum kullanimu ile ilgili ¢aligmalar

vardir. Bu ¢alismalarin sonuglar1 da bizim tezimizi desteklemektedir.
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6. SONUC

Bu calismada, genel anestezi uygulamasi yapilan sezaryen hastalarinda peroperatif
intraven6z MgSO, uygulamasi yapilan grupta, yapilmayan kontrol grubuna gore, BIS
degeri 40- 60 arasinda tutularak anestezi derinliginin daha iyi ve dengeli olarak
saglandigin1 saptadik. MgSO, uygulanan grup ile uygulanmayan kontrol grubunun
SKB, DKB, OKB, KAH, SpO; gibi hemodinamik degerler agisindan istatistiksel
olarak farkli olmadiklarina ancak bu dengeyi saglarken MgSO, uygulanan grubun
toplam propofol tiiketiminin kontrol grubunun toplam propofol tiiketim miktarindan
daha az oldugunu gosterdik. Aym1i zamanda MgSO, uygulanan grubun BIS
degerlerinin uygulanmayan kontrol grubunun BIS degerlerinden daha dengeli
seyrettigini ve uyaniklik sorununun daha az oldugunu gosterdik. Yani MgSOq
kullanimmin propofol ihtiyacini azalttigi, buna ek olarak BIS degerlerini azaltarak
uyaniklig1 azalttigini, kan basinci ve saturasyon degerleri iizerine herhangi bir etkisi
olmadig1 sonucuna ulastik. Calisma esnasinda magnezyuma ait herhangi bir yan

etkiye rastlamadik.

Peroperatif intravenéz MgSO, uygulanmasinin propofol ihtiyacini azalttigi ve
operasyon siiresince dengeli hemodinami ve daha az propofol ile daha derin uyuyan
hastalar sagladig1r goriildii. Bu nedenle genel anestezide adjuvan olarak MgSO4

kullanilabilecegi sonucuna varild.
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7. OZET

Sezaryenlarda Genel Anestezi Sirasinda Magnezyum Siilfat Infiizyonunun
Peroperatif Hemodinami Ve Uyamkhk Uzerine Etkilerinin Bispektral Indeks

Monitorizasyonu fle Arastiriimasi

Bu ¢alismada; peroperatif intravenéz magnezyum siilfat (MgSO,) infiizyonu yapilan
gebelerin, indiiksiyonu ve idamesi propofol ile saglanan sezaryen ameliyatlari
sirasinda, Bispektral Indeks (BIS) monitorizasyonu ile uyaniklik diizeylerini

degerlendirmeyi ve hemodinami iizerine etkilerini arastirmay1 amagladik.

Genel anestezi ile sezaryen ameliyatlar1 planlanan ASA I- Il grubundan, 72 gebe
caligmaya dahil edildi. Gebeler rastgele esit (36) iki gruba ayrildi. Premedikasyon
uygulanmadi1. Anestezi derinligi BIS ile monitorize edildi. Gebelerin indiiksiyon
oncesi SKB, DKB, OKB, KAH, SpO; ve BIS degerleri kaydedildi. Ardindan
gebelere 18G kaniil ile el sirtindan periferik damar yolu agilarak % 0,9 sodyum
kloriir infiizyonuna baslandi. Gebelerin her birine 250 ml %5’lik dektroz inflizyon 30
dk igerisinde i.v olarak uygulandi. Ikinci grupdaki gebelerin infiizyonuna 45 mg/ kg
% 15°lik MgSO4 (%15°lik 10 ml’lik MgSO4 ampuller, 12 mEq magnezyum
icermektedir) eklendi ve ylikleme yapildi. Birinci gruba kontrol amaciyla MgSO4
eklenmeden 30 dk iginde 250 ml %5’lik dektroz inflizyonu yapildi. Gebelerin
anestezi indiiksiyonu 1. 5 mg/ kg propofol ile ve kas gevsemesi 0. 6 mg/ kg
rokuronyum ile yapildi ve 50 pg/ kg/dk dozunda propofol inflizyonuna baslandi. BIS
degerleri 2 dakika araliklarla kaydedildi. Takiplerde BIS degerleri 40- 60 arasinda
tutulmaya calisildi. Propofol inflizyon dozlarindaki degisiklikler 2 dakika araliklarla
kaydedilen BIS degerlerine gore diizenlendi. Propofol infiizyon dozu 60 iizerinde
kaydedilen her BIS degerlerinde 25 pg/kg/dk arttirtlirken 40’in altindaki her BIS
degerinde 25 pg/kg/dk azaltildi. Maksimum infiizyon dozu 200 pg/kg/dk olarak
belirlendi. Magnezyum grubuna indiiksiyon sonrasinda 15 mg/kg/saat magnezyum
stilfat operasyon siiresince yavas bir sekilde inflize edildi. Kontrol grubuna ise ayni
hacimde serum fizyolojik uygulandi. Herhangi bir volatil ajan kullanilmazken, taze

gaz akim1 %40 oksijen + %60 azotprotoksit karisimi 4 litre/dakika olarak ayarlandi.
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Bebek dogduktan sonra her iki gruba da fentanil 1 pg/kg dozunda iv puse uygulandu.
Operasyon sonunda tiim ilag inflizyonlar1 durduruldu, hastalar klinik olarak uygun
olduklarinda ekstiibe edildiler.

Iki grup arasmmda SKB, DKB, OKB, KAH, SpO; degerleri acisindan istatistiksel
olarak fark anlamli bulunmadi.(p> 0.004)

Toplam propofol tiiketimleri agisindan iki grup arasmdaki fark istatistiksel olarak
analiz edildiginde fark anlamli bulundu. (p< 0.004) Yani toplam propofol
tilketiminin, MgSO, uygulanan grubun uygulanmayan kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli sekilde az oldugunu tespit ettik.

Gruplarm anestezi sirasindaki derinliklerini BIS moniitorizasyonu ile takip ettik. Her
iki grubun BIS degerleri istatistiksel olarak degerlendirildiginde MgSO,4 uygulanan
grupda uygulanmayan kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli sekilde
degerlerin diisiik oldugunu tespit ettik. (p<0.05) Bu da bize MgSO, uygulanan
grupdaki gebelerin uygulanmayan kontrol grubuna gore daha derin uyuduklarini bir

baska deyisle uyaniklik sorunu daha az yasadiklarii gosterdi.
Peroperatif intravenéz MgSO, uygulanmasiin propofol ihtiyacini azalttigr ve
operasyon siiresince daha dengeli hemodinami ve daha az propofol ile daha derin

uyuyan hastalar sagladigi goriildi. Bu nedenle genel anestezide adjuvan olarak

MgSQO; kullanilabilecegi sonucuna varildi.

Anahtar kelimeler: adjuvan olarak MgSQ,, uyaniklik (awakeness), propofol, BIS
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8. SUMMARY

Effects of Magnesiumsulphate Infusion on Perioperative Hemodinamy and
Monitorizing Awakeness With Bispektral Indeks, During General Anaesthesia
For Caesarean Section

The aim of the study was to evaluate the effects of peroperative intravenous
magnesium sulphate (MgSO4) use on induction of propofol during general
anaesthesia for caesarean section and what effects on hemodinamy. During operation

awakeness was monitorized by BlSpectral index (BIS).

Seventytwo patients who were planned to operate on under general anesthesia from
American Society of Anesthesiologists (ASA) | and Il groups were utilized.
According to a randomized sequence, patients were allocated into two groups. No
premedication was applied to patients. The depth of anesthesia was monitorized with
BIS. Anesthesia was induced with 1.5 mg/ kg propofol and accomplished with 0.6
mg/ kg rokuronyum and received intravenous 50 upg/kg/min. Anesthesia was
maintained at the levels of 40 % O, and 60 % N,O and to BIS value of 40- 60 by
propofol. Group Il was loaded with 45 mg/ kg MgSO, within 30 minutes and
received intravenous 15 mg/kg/hour MgSO, to main anesthesia.\Whereas the other

group received physiologic saline at same duration.

Propofol need was significantly lower in group 1l compared with group | (p<0.05)
Blood pressure and saturation of heart blood were not statistically different in group |
and group Il (p>0.005) during operation.BIS values were statistically different in

group | and group Il (p<0.005) during operation.
In conclusion, peroperative use of MgSO, decreased need of propofol during general
anesthesia. In addition awekeness seen less than in MgSO, group. So, MgSQO, as an

adjuvan would be useful to use during general anesthesia

Key words: MgSQO, as adjuvan, awakeness, propofol, BIS
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