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OZET

Nazal cerrahi girisimlerde kanama miktarini azaltmak amaciyla yavas
olarak baslayan ve normale ddénen hafif derecede kontrolli hipotansiyon
siklikla tercih edilmektedir. Calismamizda nazal cerrahi girisim gecirecek
olgularda, desfluran-remifentanil anestezisi altinda ve BIS monitorizasyonu
esmolol hidroklorid ile nitrogliserinin kontrolli hipotansiyon olusturmadaki
etkilerini, cerrahi alanin kalitesini, karaciger ve bdbrek fonksiyonlari Gzerine
olan etkilerini ve yan etkilerini kargilagstirmayi amacladik.

Etik kurul onayr alindiktan sonra ASA | ve Il grubu, fonksiyonel
endoskopik sinls cerrahisi veya septorinoplasti operasyonu planlanan 40
olgu randomize olarak, esmolol (Grup E, n=20) veya nitrogliserin (Grup N,
n=20) seklinde iki gruba ayrildi. Grup E’de esmolol 30 sn icinde 500 ug/kg
bolus doz verilerek idamede 25-300 ug/kg/dk ve Grup N’'de nitrogliserin 0.5-2
ug/kg/dk infizyon hizinda sistolik arter basincinin (SAB) 80 mmHg olacak
sekilde uygulandi. Tim olgularda hedef degere ulasilincaya kadar gegen
stre, kontrol, hipotansif ve derlenme dbénemindeki hemodinamik
parametreler, BIS periferik oksijen satiirasyonu, soluk sonu karbondioksit
basinci ve arteryel kan gazi degerleri kaydedildi. Cerrahi alan kanama skoru,
preoperatif ve postoperatif 1. giinde AST, ALT, Ure, kreatinin ve LDH
degerleri ve ayrica yan etkiler kaydedildi.

Hedef arterial basinca ulasma suresi her iki grupta benzerdi. Hipotansif
dénemde SAB, diastolik arter basinci (DAB), ortalama arter basinci (OAB) ve
kalp atim hizi (KAH) degerlerinde Grup E’de sirasiyla 24%, %33, %27 ve
35% (p<0.001, p<0.001, p<0.001 ve p<0.001), Grup N’de ise %30, %33,
%34 ve %23 (p<0.001, p<0.001, p<0.001 ve p<0.001) azalma izlendi.
Derlenme déneminde Grup E’de DAB ve KAH degerlerinde sirasiyla %9 ve
%18 azalma (p<0.05, p<0.001), Grup Nde ise SAB, DAB ve OAB
degerlerinde sirasiyla %7, %3 ve %7 (p<0.05, p<0.05 ve p<0.05) azalma
saptandi. Hipotansif dénemde KAH degerlerindeki azalmalar Grup E’de
ylksekti (p<0.05). Postoperatif kreatinin ve LDH degerlerinde preoperatif
degerlerine gbére her iki grupta da benzer artis izlendi (p<0.05, p<0.05).
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Gruplar arasinda pH, PO, laktat degerleri ve cerrahi alan kanama skorlari
acisindan fark yoktu.

BiS monitorizasyonu ile birlikte uygulanan desfluran—remifentanil
anestezisi altinda esmololin nitrogliserine benzer stabil hemodinami ve iyi
cerrahi gorus alani saglamasi nedeni ile kontrolll hipotansiyon igin uygun ve
guvenli oldugu kanisindayiz.

Anahtar kelimeler: KontrollG hipotansiyon, esmolol, nitrogliserin, FESS,

septorinoplasti
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SUMMARY

The Comparison of Esmolol Hydrocloride with Nitroglycerine on
Providing Controlled Hypotension in Patients who Applied Nasal
Surgery

Controlled hypotension with slowly onset and return normally is
frequently preferred to reduce bleeding in nasal surgery aproaches. This
study was undertaken to assess the efficacy of esmolol hydrocloride with
nitroglycerine on providing controlled hypotension, surgical field quality, and
liver and kidney function under desflurane-remifentanil infusion anaesthesia
and BIS monitorization in patients who applied nasal surgery approaches.

After ethical approval, ASA physical status I-ll, 40 patients undergoing
FESS (Functional Endoscopic Sinus Surgery) and septorhinoplasty surgery
were randomized into two groups as esmolol (Grup E, n=20) or nitroglycerine
(Grup N, n=20). In group E, a bolus dose of 500 ug/kg esmolol was given in
30 seconds followed by continuous administration at a dose of 25-300
ug/kg/dk and in group N nitroglycerine was given at a dose of 0.5-2 pg/kg/dk
to maintain systolic arterial pressure (SAP) at 80 mmHg. The time to reach
the targetted pressure, hemodynamic parameters in control, hypotansive and
recovery periods, BIS, peripheric oxigen saturation,end-tidal carbondioxide
pressure and arterial blood gas analysis were recorded in all patients.

Time to reach the targetted arterial pressure was similiar in two groups.
At hypotensive period, SAP, diastolic arterial pressure (DAP), mean arterial
arterial pressure (MAP), and heart rate (HR) were decreased 24%, 33%,
27% and 35%, respectively in group E (p<0.001, p<0.001, p<0.001 and
p<0.001), and were decreased 30%, 33%, 34% and 23%, respectively in
group N (p<0.001, p<0.001, p<0.001 ve p<0.001). At recovery period, DAP
and HR were decreased 9%, 18%, respectively in group E (p<0.05, p<0.001),
and SAP, DAP and MAP were decreased 7%, 3% ve 7%, respectively in
group N (p<0.05, p<0.05 ve p<0.05). The decrease in HR was higher in
group E at hypotensive period (p<0.05). A similiar increase in postoperative
creatinine and lactate dehydrogenase (LDH) parameters was seen in both of
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the groups when compared preoperative (p<0.05, p<0.05). There was no
difference in pH, PO,, lactate and surgical field bleeding scores between the
groups.

We concluded that, as providing hemodynamic stability and good
surgical field visibility similiar to nitroglycerine, esmolol was suitable and safe
for controlled hypotension under desflurane-remifentanil anesthesia with BIS

monitorization.

Keywords: Controlled hypotension, esmolol hydrocloride,
nitroglycerine, FESS, septorhinoplasty



GIRIiS

Kontrolli hipotansiyon, genel anestezi altinda yapilan bazi cerrahi
uygulamalarda girisim alaninda daha kolay calisiimasi ve kanamanin daha
az oldugu bir ortam yaratmak ve ayni zamanda kan transflizyonuna
gereksinimi azaltmak amaci ile yanim yUzyildir uygulanan bir ydntemdir (1).
Cushing tarafindan 1917°de ilk olarak intrakraniyal cerrahi sirasinda énerilmis
ve 1946’da Gardner tarafindan klinik uygulamaya gegirilmistir (2,3).

Kontrollii hipotansiyon cerrahi islemin, daha kisa strede, glvenli ve
kolay uygulanmasina olanak verdigi i¢in, majér maksillofasiyal, endoskopik
sinus veya orta kulak mikrocerrahisi, spinal cerrahi, néroanestezi, major
ortopedik cerrahi (total kalgca protezi, total diz protezi ve skolyoz cerrahisi),
prostatektomi, kardiyovaskdler, karaciger transplantasyonu ve
feokromositoma cerrahileri sirasinda asiri kan basinci yukselmelerinin
6nlenmesinde, uygun kan bulunamayan veya transflizyon istenmeyen cerrahi
girisimlerde, peritoneal diyalizin etkinliginin arttirlmasinda ve ayrica gesitli
nedenlerle gelisen tedaviye cevap vermeyen ates yuUkselmelerinde
6nerilmektedir (1,3-12).

Nazal cerrahi girisimlerden fonksiyonel endoskopik sinUs cerrahisi
(Functional  Endoscopic  Sinus  Surgery-FESS) ve septorinoplasti
operasyonlarinda kanama miktarini azaltmak amaciyla yavas olarak
baslayan ve normale donen orta derecede kontrolli hipotansiyon siklikla
tercih edilmektedir (13). GUnimuzde kronik ve reklrren sinlzitin cerrahi
tedavisinde basarn ile kullanilan bir yontem olan FESS operasyonlarinda
amag, normal anatomiyi ve fizyolojiyi mimkun oldugunca koruyarak mevcut
patolojiyi ortadan kaldirmaktir. Nazal cerrahi sirasinda cerrahi alanin
g6risind  6nemli odlcide etkileyecek olan kanama, cerrahi kalite ve
komplikasyonlarin sikhgini etkileyebilir (3,14,15). Septorinoplasti cerrahisinde
kontrolli hipotansiyonun yararlihgr gésterilmis, ancak deneyimli anestezistin
dikkatli muayenesi ve gdzleminin gerekliligi de yapilan c¢alismalarda
belirtilmistir (16).



Kontrolli hipotansiyon, bilingli ve geri dontisimlU olarak sistolik arter
basincinin (SAB) 80-90 mmHg, ortalama arter basincinin (OAB) 50-65
mmHg olmasi veya OAB’nin baglangic degerine gbre %30 oraninda
azaltilmasi olarak tanimlanir (1,3).

Kontrolli hipotansiyonun guvenlik siniri hastaya goére degismekle
birlikte, gen¢g ve saglikli kigilerde genellikle 1-1.5 saati gegcmeyen ve 80
mmHg altina digsmeyen SAB iyi tolere edilir (3).

Kontrolli hipotansiyon uygulamalarn sirasinda secilecek teknik ne
olursa  olsun, organ sistemlerine etkileri, komplikasyonlari  ve
kontrendikasyonlari bilinmelidir.

Ortalama arter basinci 60-130 mmHg degerleri arasinda iken serebral
kan akiminin otoregllasyonu saglanir. Otoregilasyon, OAB 60 mmHg'nin
altinda bozulur. Serebral perflizyon basincinin (SPB) normal degeri 100
mmHg olup, OAB ile intrakranial basing (IKB) farkina esittir. Sistemik kan
basincindaki degisiklik beyin kan akimina yansimaktadir. SPB’si 50 mmHg
altinda olan hastalarda elektroensefolagram (EEG) yavaslar, SPB 25-40
mmHg altinda EEG diz cizer, 25 mmHg altina distigu degerlerde ise geri
doéndsimsiz beyin hasarina neden olur. Kontrolli hipotansiyonda koroner
kan akimi iyi regule edilir, ancak diyastolik tansiyon dusukligune tasikardi
eslik ediyor veya koroner arter hastaligi mevcutsa iskemi gelisebilir. Fizyolojik
6lU bosluk kardiyak debi korundugu sirece artmaz, pozisyon ve/veya yuksek
havayolu basinglarinda kardiyak debide olabilecek azalma, 6l boslugun
artmasina ve santlasmaya neden olur. Parsiyel oksijen basinci (PO,) diser
ve parsiyel karbondioksit basinci (PCO.) yulkselir, solunumun kontrold
gerekir. Renal arteriyollerde belirgin bir genisleme olmaz ve bdbrek kan akimi
korunur. Sistolik arter basincinin 50-75 mmHg’nin altina dismesi glomertler
filtrasyonu azaltir, bébrek yoluyla atihmi gerceklesen ilaglarin etki stresi uzar.
Hipotansiyon ¢ok siddetli olmadigi sirece karaciger kan akimi iyi korunur ve
fonksiyonlarinda énemli bir degisiklik olmaz. Géze giden kan akimi ve goz igi
basinci, OAB’deki azalmaya paralel olarak diiser ve bunun sonucunda
postoperatif gérme bulanikhdi gelisebilir.



Kontrolli  hipotansiyon, ciddi kardiyak hastalik, miyokardiyal iskemi,
bdbrek ve karacigerin parankimal hastaliklari, Addison hastaligi, santral sinir
sisteminin dejeneratif hastaliklari, gebelik ve anemide uygulanmamalidir.
Kronik solunum yolu hastaliklarinda kontroll hipotansiyon sirasinda gelisen
ventilasyon/perfizyon uyumsuzlugu ve fizyolojik 6l0 bosluk nedeniyle gaz
degisimi bozulabilir (1,3,17,18).

Kan basincinin istemli olarak azaltiimasi amaciyla uygulanan yéntemler
arasinda; uygun hasta pozisyonu, pozitif basincl ventilasyon, hipotansif
ajanlar, epidural veya spinal anestezi ile ylksek sempatik blok sayilabilir.
Temelde amag, kardiyak debinin ve/veya sistemik vaskuller direncin
azaltilmasidir. Bu amaca yoénelik olarak fizyolojik ya da farmakolojik
yOntemler ayri ayri ya da her ikisi birlikte uygulanabilir (3):

I-Fizyolojik Ydntemler: Tek baslarina veya ilaclarla birlikte onlarin
etkisine katkida bulunmak amaciyla kullanihrlar. Pozitif basin¢li ventilasyon,
toraks igi basing artisi, venéz dénlste azalma, kardiyak debi ve OAB’de
azalma ile sonuclanir. Pozisyon verme, selektif olarak cerrahi bdlgenin
yukseltilerek kan basincinin disurtlmesi seklinde uygulanir (1,19).

ll-Farmakolojik ~ Yéntemler: inhalasyon anestezikleri (desfluran,
sevofluran, isofluran), sempatik antagonistler, kalsiyum kanal blokerleri,
periferik vazodilatatérler kullanihr (1). Kontrolli hipotansiyon saglamak igin
kullanilan farmakolojik ajanlar tek baslarina veya kombine kullanilabilir,
bdylece ajanlarin doza bagl etkileri ve olasi yan etkileri sinirlandiriimis olur.
Tek basina basan ile kullanilan ajanlar sodyum nitroprussid (SNP),
nitrogliserin (NTG), trimetafan, alprostadil (prostaglandin E1), adenosin,
inhalasyon anestezikleri, remifentanil ve rejyonal anestezide kullanilan
ajanlardir. Hem tek basina hem de kombinasyon halinde kullanilan ajanlar
olarak kalsiyum kanal antagonistleri (nikardipin), B-blokerler (propnalol,
esmolol), fenoldopam, ACE inhibit6rleri ve klonidin sayilabilir (3,19).

Kontrolli hipotansiyona iligkin yeni teknikler, ideal hipotansif ajan
tanimini  destekler niteliktedir. ideal hipotansif ajan, uygulamasi kolay,
baslangic zamani kisa, ila¢ verilmesi sonlandirildiginda ¢abuk kaybolan etki,

toksik metabolitler olmaksizin hizli atihm, vital organlar Gzerinde gbzardi



edilebilir derecede dusiUk etki ve doza bagli tahmin edilebilir etkilere sahip
olmalidir (1). Tum Ozelliklere sahip bdyle bir ajan heniz var olmamakla
birlikte birgok anestezist kontrolli hipotansiyon igin dedisik farmakolojik
yontemleri tek basina veya birlikte kullanmaktadir (20-24).

Biz de calismamizda nazal cerrahi girisimler sirasinda desfluran-
remifentanil anestezisi altinda kontrolli hipotansiyon olusturmak igin
kullanilan esmolol hidroklorid ile nitrogliserinin etkilerini kargilagtirmayi
amacladik.

Desfluran :

Desfluran tam olarak bir atom ile isoflurandan farkli flurinatmetiletil eter
olan inhaler anestezik ajandir. Kaynama noktasi 23,5 °C’dir. Bu nedenle 6zel
vaporizatorler gerektirir. Partisyon katsayilar kan:gaz icin 0.42, yag:gaz igin
18.7°dir. Kan-gaz ayrisma katsayisinin digukliga indiksiyon ve ayilmanin
hizl  olmasini, yagda erirliligin az olmasi da minumum alveoler
konsantrasyon (MAK) degerinin ylksekligini agiklar ki, MAK degeri O, iginde
% 6-7.25 tir. Hemen hemen hi¢c metabolize olmadan akcigerlerden atilir. YUz
maskesiyle kontrol edilemeyen Oksurige, salivasyona, laringospazma ve
bronkospazma neden olur. Dozu arttinldikga sistemik vaskuiler rezistans
azalir, kalp debisi duser, kalp atim hizi (KAH) biraz artar. Desfluran
konsantrasyonunun hizla arttinlmasi arter basincinda ve katekolamin
dizeylerinde gecici artisa neden olur ki, bu isoflurandan daha fazladir. Bu
etki, desfluranin artan konsantrasyonlarinda, verilen opioid, klonidin veya
esmolol ile azaltilabilir. Ayrica desfluranin plazma antiditretik hormon ve
epinefrin dlzeylerini 15-20 kat arttirdigi g0sterilmigtir. Serebral damarlari
genisletir, serebral kan akimi ve IKB'yi arttirir. Serebral O, tiiketimini azaltir.
Bobrekler, karaciger ve gastrointestinal sistem Uzerine bilinen toksik etkisi
olmadigini gésteren galismalar mevcuttur (25-28).

Remifentanil :

1996 yilinda ABD’de klinik kullanimina baglanan ultra-kisa etkili sentetik
J- reseptor opioid agonistidir. Hizli eliminasyona sahiptir ve yarilanma émri
8-10 dk’dir. Uzun sareli inflzyonlar ve tekrarlayan dozlarda birikim gérilmez.

Bolus dozu takiben remifentanilin etki baglama sidresi 1-1.5 dk’dir. Etkisinin



hizlh bagslamasi klinik olarak ¢ok kolay titre edilmesine olanak verir.
Eliminasyon yarnn Oomrl, hepatik ve renal yetmezlikten etkilenmez.
Remifentanilin 2 pg/kg/dk’'ya kadar sistemik kan basincinda minimal
degisiklik yaptigr gbsterilmistir. Doza bagl olarak solunum depresyonu, arter
kan basinci ve kardiyak debide azalma yapar. Beyin kan akimi, kafa ici
basinci etkileri diger u opioidlere benzer. Yapilan ¢alismalarda remifentanilin
bulanti-kusmaya neden olabilecegi gdsterilmistir (27-31).

Nitrogliserin :

Gliserolin U¢ molekdl nitrik asitle yaptigi esterdir. Nitrogliserin gibi
organik nitratlarin, damar diz kaslarini hicre iginde nitrit iyonlarina ve
ardindan nitrik okside ddniserek genislettikleri dustnltlmektedir. BlyUk
venlerde dilatasyona yol agar ve kalbe vendz dénisul, kalbin is yakind ve
miyokardin oksijen kullanimini azaltir. Rezistans damarlar Gzerine etkisi daha
azdir. Koroner arterleri genigleterek kalp kasina kan akimini arttirir, bu
nedenle koroner bypass cerrahisinden sonra gelisen hipertansiyonun
kontrolinde SNP’ye tercih edilir. Arteryel taraftaki etkileri gcok yuksek dozlar
disinda minimumdur. SAB’yi daha fazla dusdrlr, diastolik arter basincinin
(DAB) daha fazla dusmemesi, koroner ve serebral perfizyonun korunmasini
saglar. Ancak iKB'de artis SNP ile daha fazladir. Yan etkileri azdir ve SNP’de
oldugu gibi siyanid toksisitesi icin potansiyel olusturmaz. Bununla birlikte
preeklampsili obstetrik hastalarda, fetusta potansiyel siyanid toksisitesini
engellemek icin SNP’ye alternatif olarak secilebilir. Bu ajan ile gorllen
“koroner calma” sendromu nitrogliserin ile gézlenmez. On yiikte azalma
nitrogliserinin kardiyak pulmoner 6édemdeki énemli etkisini saglar. Tedavi
sonunda  ‘rebound” hipertansiyon  nadirdir.  Solunum  sisteminde
vazodilatasyon yaninda bronkodilatasyon etkisi de vardir. Trombosit
agregasyonunu azaltarak koroner dolagimi olumlu etkiler. Isiktan etkilenmez.
Karacigerde hizla metabolize olur, metabolizma CGrlnlerinden nitrit,
hemoglobin demirini (ferro) 3 degerli demire (ferri) donUstirir. Ancak dnemli
derecede methemoglobinemi nadiren izlenir. Klinik uygulamada sudaki %5’
lik ¢dzeltisi, %0.01 (0.1 mg/ml) oraninda sulandirilarak 0.5-10 pg/kg/dk dozda



intravendz (iv) inflzyon ile kullanilir. Etkisi yavas baslar ve inflzyon
kesildikten 10-20 dk sonra normotansiyon saglanir (3, 25,26,32)
Esmolol:

Esmolol hidroklorir (CigH2sNQOg4), etki siresi kisa olan, pB1-
kardiyoselektif, fenoksipropanolamin ¢ekirdeginden olusan ve eritrosit
esterazlari tarafindan hizla metobolize edilebilen, suda ¢6zinurligu fazla ve
alkolde serbestce ¢dzinen hidrofilik bir bilesiktir. Yaklasik 2 dakikalik hizli bir
dagilim yari 6mr0 ve yaklasik 9 dakika silren kisa eliminasyon yari é6mrine
sahip olmasindan dolay! trakeal entlibasyon ve cerrahi uyariya yanit olarak
ortaya ¢ikan hemodinamik degisikliklerin tedavisinde faydal bir segenektir.
Kisa sdreli etki istendiginde 0.2-0.5 mg/kg bolus dozda uygulanmasi
yeterlidir. YUkleme dozu ile birlikte 50-300 pg/kg/dk dozunda uygulanan
esmololin kan dluzeyleri 5 dk icinde kararli duruma ulasir, yikleme dozu
uygulanmadiginda, kararli duruma ulagsma siresi yaklasik 30 dkdir. Bu
sinirlar arasindaki dozlarda uygulandiginda dozla dogru orantili hemodinamik
etkiler ortaya ¢ikmaktadir. inflizyonun sonlandiriimasindan sonra kararli kan
dizeyleri hizla azalir ve 10-20 dk iginde 3 blokajin dizeldigi gbzlenir. Diger B-
blokerlerin elektrofizyolojik etkileri ile karsilastirildiginda éncelikli olarak sinls
nodu ve A-V noda etkili oldugu gortlmagstir. Atriyal flatter ve atriyal
fibrilasyonda ventrikil hizinin kontrolinde propronalol kadar etkili olmasi
yaninda kardiyak depresyon riski olmaksizin perioperatif tasikardi ve
hipertansiyonu kontrol edebilir (18,33-38).

Esmolol, ylksek dozlarda bronsiyal ve vaskiler kas yapilarinda
yerlesmis B» reseptorleri inhibe etmeye baslarsa da, aktif kalp hastaligi
yaninda kronik obstriktif akciger hastaligi olan ve astimli hastalarda
kullanimi gosterilmistir. Esmolol inflzyonu sirasinda solunum sikintisi ve
“‘wheezing” ataklari gelismez ve arteryel oksijen satlrasyonunda anlamli
degisiklikler olusmaz (39).

Beyin cerrahisi uygulamalari blylk miktarda adrenalin salinimina
neden olur. Sonugta ortaya cikan tasikardi ve hipertansiyon cerrahi sahada
asir kanamaya, kafa i¢i basing artisina ve miyokard iskemisine yol agabilir.

Esmolol vyeterli serebral perflizyonu saglayabilmek icin diyastolik kan



basincini idame ettirirken, kalp hizi ve sistemik kan basincini da kontrol
altina almaktadir. Bu 06zelligi, vazodilatatorler ve labetolol gibi ajanlardan
farklidir. Diger ajanlar sistemik kan basincini dislirse de, vazodilatasyon
serebral perflizyonun azalmasina ve refleks tasikardiye neden olabilmektedir
(40).

B blokerlerin, kardiyak aritmiler, iskemik kalp hastaligi, hipertansif
kardiyovaskuler hastalik, tirotoksikoz, obstriktif kardiyomyopati, kalp
yetmezligi, feokromositoma ve diger bazi hastaliklarin (migren, herediter
tremor, anksiyete ve sizofreni) tedavisi gibi ¢cok yaygin kullanimlari olmakla
beraber, ciddi bradikardiler, konjestif kalp yetmezligi, aort stenozu,
kardiyojenik sok ve perikardit gibi disiUk debili kalp hastaliklarinda, agir
brongiyal astim, obstriktif periferik damar hastaliklarinda kontrendikedir (3,
41).

B blokerlerin ani kesilmesi, c¢ekilme sendromuna neden olarak
ventrikller aritmi, anginada artma, miyokard infarktist ve 6lime yol agabilir.
Tedavi suresince artan sempatik tonusun ilag kesildiginde etkili olmasi ve
uzun sdreli tedavi sonrasinda [ reseptdr sayisindaki artigsin buna sebep
oldugu Uzerinde durulmaktadir. Sinls bradikardisi ve A-V blok yapabilir.
Bradikardi atropin ile dizeltilebilir. Dozlari ve verilis streleri ile orantil sekilde
glukoza karsi toleransi azaltir. Hipogliseminin tremor, tagikardi gibi belirtilerini
baskilayabilir. Kardiyoselektif ilaclarla bu etkiler daha az goérultr. Yorgunluk,
depresyon, impotans, dispeptik sikayetler, idrar retansiyonu, gérme
bulanikhgi, konusma bozuklugu, cilt ve mukozalarda alerjik reaksiyonlar
g6rilebilir (3,38). Metabolizasyonu sonucu serbest asit ve metanol olusur.
Yirmidort saat icinde dozun yaklasik %73-88'i idrarda asit metaboliti seklinde
saptanir. Esmololin insan plazma proteinlerine %55, asit metabolitinin ise
sadece %10 oraninda baglandigi gosterilmistir. En ylksek inflzyon
oranlarinda dahi suksinilkolin ile ndéromuskiller blokaji uzatmadidi
gorulmustar (33).

Calismamizda yeterli anestezi derinli§gi saglayarak, cerrahi stresden
kaynaklanabilecek hemodinamik yaniti minimuma indirerek, gercek hipotansif



ajan gereksinimini belirlemek amaciyla tim olgularimiza bispectral indeks
monitorizasyonu uyguladik.

Bispectral indeks skalasi (BiS), anestezik ve sedatiflerin uygulanmasi
sirasinda hasta yanitini élgcmek icin spesifik olarak gelistiriimis bir EEG
parametresidir. Cesitli EEG frekanslar arasindaki faz iligkilerini ve uyumu
gosteren BIS serebral metabolik hizin da bir yansimasi olabilir. BiS, ampirik,
istatistiksel olarak elde edilen bir 6lcimdur ve siklikla kullanilan bir veya daha
fazla hipnotik ajan alan kisilerden alinan EEG’lerin, blylk bir veri tabani
analizi ile elde edilmektedir. BiS’e gére; 100-uyaniklik, 60-orta derecede
hipnotik duzeyi, 40-derin hipnotik dizeyi, 0-izoelektrik EEG’yi gdstermektedir.
Bispectral indeks skalasi degeri genel anestezi altinda 40-55 arasinda
degismektedir. Bispectral indeks skalasi, optimum bir anestezi derinligi
saglamak icin ilag dozunun titrasyonuna yardim etmesi yaninda kullanilan
ilag miktarini azaltmasi ile saglanan ekonomik faydaya ek olarak hastanin
cabuk derlenmesi ve anestezi sirasinda “farkinda olma” yasanmasini da
Onlemektedir (42-44).

Calismamizda nazal cerrahi girisim gecirecek olgularda, desfluran-
remifentanil anestezisi altinda ve BIS monitorizasyonu esliginde anestezi
derinligini sabit tutmaya calisarak, esmolol hidroklorid ile nitrogliserinin
kontrolli hipotansiyon olusturmadaki etkinliklerini, cerrahi alanin kalitesi ve
kullanilan bu ajanlarin karaciger ve bébrek fonksiyonlari Gzerine olan etkileri

ile yan etkilerini degerlendirmeyi amagcladik.



GEREC VE YONTEM

Calismamiz Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi, 30 Ocak 2007 tarih ve
2007-2/37 karar no’lu Etik Kurul onayl ve hastalarin yazili aydinlatiimis
onami alinarak, Amerika Anestezistler Cemiyeti (The American Society of
Anesthesiology; ASA) | ve Il grubu 20-50 yas arasi, Kulak Burun Bogaz
Cerrahisi, Plastik ve Rekonstriktif Cerrahisi tarafindan FESS ve/veya
septorinoplasti operasyonu planlanan 40 olgu Uzerinde yapildi. Kooperasyon
kurulamayan, kontrolsiiz sistemik hastaligi (DM, astim ve kronik obstriktif
akciger hastaligi), karaciger veya bobrek yetmezligi, psikiyatrik,
kardiyovaskuler sistem hastaligl olan, AV blok, bradikardi (55 vuru/dk), ciddi
ilag allerjisi bulunan ve madde bagimlihgdi olan olgular ¢calisma digi birakildi.

Operasyon odasina alinan olgularin yas, cinsiyet, boy, agirlik, ASA
grubu ve cerrahi tlrleri kaydedildi. Elektrokardiyogram (EKG), noninvaziv kan
basinci, periferik oksijen satlirasyonu (SpO.) monitorizasyonu uygulandi.
Ante kubital venden 18 G iv kandl ile damar yolu agildi, 5 ml/kg/sa hizinda
%0.9 NaCl inflizyonuna baslanarak iv 0.03 mg/kg midazolam ile premedike
edildi. Olgulara %100 oksijen ile 3 dk preoksijenasyon uygulandi. invaziv kan
basinci monitorizasyonu igin dominant olmayan tarafta radiyal artere 20 G
kanil yerlestirildi. indiikisyonda iv 2.5 mg/kg propofol, 2 ug/kg fentanil ve 0.6
mg/kg rokuronyum verildi. Endotrakeal entiibasyon sonrasi soluk sonu CO;
(ETCO2) degerleri 32-35 mmHg olacak sekilde mekanik ventilasyon
parametreleri ayarlanarak pozitif basingh ventilasyon uygulandi. Anestezi
derinliginin 6lciimii igin BIS monitorizasyonu (BiS Quatro™, Aspect Medical
System, Newton MA, USA) kullanildi. Anestezi idamesinde baslangi¢ta % 50
oksijen-nitrézoksit, % 4-6 (0.8-1 MAK) desfluran ve 0.1 pg/kg/dk hizinda iv
remifentanil inflizyonu baglandi. Devaminda BIS degeri 40-60 kalacak
sekilde desfluran konsantrasyonlari ayarlandi ve beraberinde remifentanil
inflzyonu kalp atim hizinin (KAH) kontrol degerlerinin % 20 altina inmesi
durumunda azaltilarak ya da %20 Ustine ¢ikmasi halinde arttirilarak 0.1-0.5
Mg/kg/dk doz araliginda titre edilerek uygulandi (Ek-1). Operasyon sirasinda



kas gevsemesini saglamak amaciyla gerektiginde 0.1 mg/kg rokuronyum
verildi. Anestezi siliresince BIS degerleri, uygulanan desfluranin MAK
degerleri, remifentanil inflzyon miktarlari ve cerrahi streler kaydedildi.

Cerrahi ekip tarafindan daha rahat bir girisim alani saglamak ve
operasyon bdlgesinde kanama miktarini azaltmak amaci ile olgulara
yaklasik 30 derece bas yukari pozisyon verildi ve standart dozda lidokain-
adrenalin infiltrasyonu (%0.5 lidokain-1/100000 adrenalin 1-2 ml) girisim
bdlgesine uygulandi.

Prospektif, randomize, planlanan c¢alismada 40 olgu cerrahi insizyon
dncesi esmolol (Grup E, n=20) veya nitrogliserin (Grup N, n=20) uygulanmak
Uzere iki gruba ayrildi. Randomizasyon kapali zarf teknigi kullanilarak
gerceklestirildi.

Grup E’de esmolol 30 sn icinde 500 ug/kg bolus doz verilerek idamede
25-300 pg/kg/dk ve Grup N'de nitrogliserin 0.5-2 ug/kg/dk doz araliginda titre
edilerek hedeflenen SAB 80 mmHg veya OAB 60-65 mmHg degerleri
saglanacak sekilde inflzyona devam edildi ve cerrahi islemin bitiminde
inflzyon sonlandirildi. Tim olgularda hedef degerlere ulagilincaya kadar
gecen sire kaydedildi (Ek-2, Ek-3). Cerrahi slresince uygulanan toplam
esmolol ve nitrogliserin dozlari kaydedildi.

Anestezi 6ncesi tim olgularin SAB, DAB, OAB, KAH, SpO, ve ETCO,
baslangic degerleri kaydedildi. Ayrica hipotansif ilag inflizyonuna
baslaniimadan &6nce (kontrol), hipotansif dbénemde ve cerrahi
sonlandirildiktan sonra derlenme déneminde tekrar degerler kaydedildi.

Olgularda, kontrolli hipotansiyonun ve uygulanan hipotansif ajanlarin
organ sistemlerine etkilerinin degerlendiriimesi amaciyla preoperatif ve
postoperatif birinci glinde karaciger ve bdbrek fonkisyonlarini gésteren AST,
ALT, LDH, Ure ve kreatinin degerleri kaydedildi. Ayrica hipotansif ila¢
inflzyonuna baslaniimadan 6nce, hipotansif dbénemde ve cerrahi
sonlandirildiktan sonra derlenme déneminde arteryel kan gazinda pH, PO,
ve laktat degerleri kaydedildi.

Periferik oksijen satlirasyon degerlerinin %94’ln altina dismesi hipoksi,
ETCO, degerinin 45 mmHg (zerine c¢ikmasi hiperkapni, SAB kontrol
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degerinin %20 Ustl veya 150 mmHg’den ylksek olmasi hipertansiyon, SAB
kontrol degerinin %20 alti veya 80 mmHg’den dusik olmasi hipotansiyon,
KHnin 110 vuru/dk’den fazla veya kontrol degerinin %20 Ustlinde olmasi
tasikardi, KH'nin 40 wvuru/dk olmasi bradikardi olarak degerlendirildi.
Bradikardi gelismesi durumunda iv 0.5 mg atropin uygulandi. Ortalama arter
basincinin 60 mmHg’'nin altina digmesi durumunda uygulanan inflzyon dozu
yariya dasdrdldd, 5 dk icinde cevap alinamadiginda uygulanan hipotansif
ajan inflzyonu stoplandi. Uygulama sUresince gbzlenen vyan etkiler
kaydedildi.

intraoperatif déonemde cerrahi saha 0-5 puanlik kanama skalasi (0:
kanama yok, 1: az kanama-kanama aspirasyon gerektirmiyor, 2: az kanama-
kanama arasira aspirasyon gerektiriyor, 3: az kanama-kanama sik
aspirasyon gerektiriyor, 4: asiri olmayan kanama-aspiratér cerrahi bélgeden
cekilince kanama ciddi boyuta ulasiliyor, 5: ciddi kanama-devamli aspirasyon
gerektiriyor, cerrahi imkansiz) kullanilarak cerrah tarafindan degerlendirildi

Postoperatif dénemde bulanti-kusma, hipotansiyon/hipertansiyon
bradikardi-tagikardi, gasrointestinal sistem sikayetleri, bulanik gérme, aleriji,
bas agrisi ve g6égus agrisi gibi yan etkiler degerlendirildi. Peroperatif ve
postoperatif veriler calismadan bagimsiz bir anestezist tarafindan kaydedildi.

Verilerin istatistiksel analizi SPSS 13.0 (Chicago IL.) istatistik paket
programinda yapildi. Verinin normal dagihm gésterip géstermedigi “Shapiro
Wilk” testi ile incelendi. Normal dagilim gdsteren veri igin iki grup
karsilagtirmalarinda t-testi normal dagimayan veri icin iki grup
kargilastirmasinda “Mann-Whitney U” testi kullanildi. Bagimli gruplarin
karsilastiriimasinda normal dagihm gdsteren veri igin eslestiriimis t testi,
normal dagilim géstermeyen veri icin “Wilcoxon isaret Sira” testi kullanildi.
Degiskenler arasindaki iligkiler “Pearson korelasyon” ve “Spearman
korelasyon” katsayilari ile incelendi. Kategorik verinin incelenmesinde
“Pearson Ki-kare” testi ve “Fisher'in Kesin Ki-kare” testi kullanildi. Anlamhlik
dizeyi p<0.05 olarak belirlendi.
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BULGULAR

CGalismaya dahil edilen Grup E ve Grup N olgularinin demografik ve
cerrahi verileri, hedeflenen SAB degerine ulasma sireleri, BIS degerleri,

desfluran ve remifentanil tiketimleri benzer bulundu (Tablo-1).

Tablo-1: Olgularin demografik ve cerrahi verileri, intraoperatif BiS degerleri
ve ilag tiketimleri (ortalamazSS, n)

Grup E ( n=20) Grup N (n=20)
Cinsiyet (E/K) 12/8 13/7
Yas (yil) 29.8 £7.8 32.3+10.7

Agirlik (kg) 69.1£12.3 722126
Boy (cm) 169.418.4 17229.1
ASA (I/1l) 19/1 17/3

Operasyon tipi 16/4 17/3
(FESS/Septorinoplasti)
Operasyon suresi (dk) 92.7+21.2 106+25.5

Anestezi slresi (dk) 109.7£19.5 120.2+24.3
Hedef SAB siiresi (sn) 68+8.3 75+11.7
BIS degeri 48.2+4.9 45.9+4.7

Desfluran (MAK) 0.7+0.3 0.7£0.4

Remifentanil (ug/kg/dk) 0.14+0.01 0.13£0.02
Esmolol (pg/kg/dk) 80+41.3 -
Nitrogliserin (ug/kg/dk) - 0.7+0.2

ASA:(American Society of Anesthesiologists)-Amerikan Anestezistler
Cemiyeti

FESS: (Functional Endoskopic Sinus Surgery)-Fonksiyonel Endoskopik
Sinls Cerrahisi

SAB: Sistolik arter basinci

MAK: Minumum alveoler konsantrasyon

BiS: Bispectral indeks skalas!
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Olgularin, anestezi induksiyonu dncesi SAB, DAB, OAB, KAH, SpO. ve
ETCO.baslangic degerleri benzerdi (Tablo-2).

Tablo-2: Olgularin anestezi indiksiyonu éncesi SAB, DAB, OAB, KAH SpO.
ve ETCO; baslangi¢ degerleri (OrtalamazSS, n)

Grup E ( n=20)

Grup N (n=20)

SAB (mm Hg)

111.5+20.5

115.55+20.77

71.9+12.6

72.9+121

DAB (mm Hg)
(

OAB (mm Hg

83.60+14.9

86.6114.3

KAH (vuru/dk

)
)

84.2+13

83.1114.3

SpOz (%)

99.110.8

99.3+0.9

35.2+3.7

ETCO, (mm Hg) 34.2+2.6

SAB: Sistolik arter basinci
DAB: Diastolik arter basinci
OAB: Ortalama arter basinci

KAH: Kalp atim hizi
SpO.:Periferik oksijen satlirasyonu
ETCO.: Soluk sonu karbondioksit basinci

Kontrol deg@erleri olarak kabul edilen hipotansif ilagc inflzyonu 6ncesi
dénem degerleri ile karsilastirildiginda hipotansif dénemde SAB, DAB, OAB
ve KAH degerlerinde Grup E’de sirasiyla %24, %33, %27 ve %35 (p<0.001,
p<0.001, p<0.001 ve p<0.001), Grup N'de ise %30, %33, %34 ve %23
(p<0.001, p<0.001, p<0.001 ve p<0.001) azalma izlendi. Hipotansif ilag
inflzyonu 6éncesi dénemine goére derlenme déneminde Grup E'de DAB ve
KAH degerlerinde sirasiyla %9 ve %18 azalma (p<0.05, p<0.001), Grup N'de
ise SAB, DAB ve OAB degerlerinde sirasiyla %7, %3 ve %7 (p<0.05, p<0.05
ve p<0.05) azalma anlamh bulundu. Hipotansif ve derlenme dénemlerindeki
ortalama SAB, DAB ve OAB degerleri, hipotansif ila¢ inflzyonu &ncesi
degerler ile kargilastirldiginda gruplar arasinda farkliik bulunmadi.
Hipotansif dénemde KAH degerlerindeki azalmalar Grup E’de ylUksek
bulundu (p<0.05). SpO> ve ETCO. degerlerinde grup i¢i ve gruplar arasi
karsilastirmada anlamli fark bulunmadi (Tablo-3).
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Tablo-3: Olgularin inflzyon 6ncesi (kontrol), hipotansif dénem, ve derlenme
dénemi SAB, DAB ve OAB KH, SpO, ve ETCO; degerleri (ortalamatSS, n)

Grup E (n=20)

Grup N (n=20)

SAB (mmHg)

inflizyon 6ncesi 116.7£17.8 129.6+25.5

Hipotansif dénem 86.5+7.9 *¢ 86.7+4.3 11

Derlenme dénemi 117.1+11 117.2+18.27
DAB (mmHg)

inflizyon éncesi 74.2+12.4 80.3+12.7

Hipotansif ddnem 50.5+9.0 ¢ 51453 Tt

Derlenme dénemi 72.2+6.4 ° 71.9+14.0 1
OAB (mmHg)

inflizyon éncesi 88.8+14.2 96.4+16.3

Hipotansif dénem 61.4+8.4 *° 61.7£5.2 1

Derlenme dénemi 85.7+8.8 87.1+14.7 1
KAH (vuru/dk)

inflizyon éncesi 93.6+14.4 86.1+10.6

Hipotansif dénem 59.747.2 *®* 64.7+8.3"

Derlenme dénemi 74.6+£11.1° 79.2+13.3
SpO: (%)

inflizyon 6ncesi 99.3+0.7 99.4+0.6

Hipotansif dénem 99.2+0.6 99.3+0.5

Derlenme dénemi 99.3+0.5 99.3+0.6
ETCO, (mm Hg)

inflizyon 6ncesi 31.643.3 32.2+2.9

Hipotansif donem 31.1£3.3 31.4+2.9

Derlenme dénemi 34.716.2 36.417.1

SAB: Sistolik arter basinci, DAB: Diyastolik arter basinci, OAB: Ortalama
arter basinci, KAH: Kalp atim hizi, SpO,: Periferik oksijen satlrasyonu,

ETCO.: Soluk sonu karbondioksit basinci
Grup ici: Grup E: ¢ p<0.05, ¢ p<0.001
Grup N: T p<0.05, 11 p<0.001

Gruplar arasi: *p<0.05
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Hipotansif = dbénemde  cerrahi sahanin  kanama  agisindan

degerlendiriimesinde iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi (Tablo-4).

Tablo-4: Hipotansif ddnemde cerrahi sahanin kanama skoru (ortalamatSS,
n)

Grup E (n=20) Grup N (n=20)

Kanama Skoru (0-5 puan) 0.7£0.5 0.8+0.3

Olgularin karaciger ve renal fonksiyon parametreleri karsilastirildiginda
preoperatif ve postoperatif dénemde ALT, AST ve (lre degerlerinde
istatistiksel olarak farkliik bulunmadi. Postoperatif kreatinin ve LDH
degerlerinde preoperatif kontrol degerlerine gére her iki grupta da benzer
artma izlendi (p<0.05, p<0.05) (Tablo-5)

Tablo-5: Olgularin preoperatif ve postoperatif karaciger ve renal fonksiyon
parametreleri (ortalamazSS).

Grup E (n=20) Grup N (n=20)
ALT (mg/dl)

Preoperatif 20+12 24.1£32.2

Postoperatif (1.gun) 17.746.8 22+21.7
AST (mg/dl)

Preoperatif 21.119 21.8+12.5
_Postoperatif (1.gtn) 21.8£9.5 23+12.3
Ure (mg/dl)

Preoperatif 24.619.4 25%+7.5

Postoperatif (1.gun) 27+8.7 24.415.5
Kreatinin (mg/dl)

Preoperatif 0.7+0.2 0.7+0.1

Postoperatif (1.giin) 0.9+0.2°¢ 0.9+0.21
LDH (mg/dl)

Preoperatif 122.4+16.7 124.5+14.5

Postoperatif (1.gun) 136.3+20.6 ° 138.5+15.7"

AST: Aspartat trans aminaz, ALT: Alanin trans aminaz, LDH: Laktat
dehidrogenaz
Grup ici: Grup E: ¢ p<0.05

Grup N: T p<0.05,
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Hipotansif ila¢c inflizyon 6éncesi, hipotansif ve derlenme ddnemlerinde
alinan arteryel kan gazi 6rneklerinde pH, PO, ve laktat degerleri agisindan
istatistiksel olarak gruplararasinda anlamli fark goérGlmedi. Grup ici
degerlendirmeler de ise Grup E’de ve Grup N’de hipotansif ila¢ inflizyonu
6ncesi degerlerine gére hipotansif ve derlenme déneminde PO, degerlerinde
istatiksel olarak anlamli bir azalig olurken (p<0.05), laktak degerlerinde de
her iki grupta ilag inflzyon 6ncesi donemine gére hipotansif ve derlenme
doéneminde istatiksel olarak anlamli bir artig oldugu saptandi (p<0.05) (Tablo-
6).

Tablo-6: Olgularin arteriyel kan gazinda pH, PO, ve Laktat degerleri
(ortalama.xSS, n)

Grup E Grup N
n=20 n=20
pH
inflizyon dncesi 7.4+0.05 7.4+0.3
Hipotansif donem 7.410,04 7.3x0.4
Derlenme dénemi 7.310.04 7.310.5
PO, (mmHg)
inflizyon dncesi 273.7165.07 278.2168.2
Hipotansif dénem 247.4457.6 ° 238.9+80.2 7
Derlenme d6nemi 152.3167.5 ¢ 147.4+36.1 7
Laktat (mmol/L)
inflizyon dncesi 9+3.6 10.145.7
Hipotansif dénem 16+7.65 ° 16+7.6 1
Derlenme dénemi 14.746.01° 20.1+10.4"

Grup ici: Grup E: ¢ p<0.05
Grup N: 1 p<0.05
Grup E'de ASA | grubu bir hastada esmolol bolus inflizyonundan sonra
bradikardi gelisti, 0.5 mg atropin iv uygulandi, hemodinamik parametreler
stabillestikten sonra esmolol inflizyonuna baglandi ve peroperatif donemde

baska bir komplikasyon gbzlenmedi.
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Postoperatif donemde bulanti-kusma disinda herhangi bir yan etki
g6zlenmedi. Grup E’de 6 hastada (%30), Grup N’de ise 3 hastada (%15)
bulanti-kusma izlendi (p>0.05).
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TARTISMA VE SONUC

Otorinolaryngolojistler, FESS uygulamalarinda dogal mukosiliyer
aktiviteyi, normal anatomiyi korumak ve drenaji saglamak amaciyla rigit
endoskop kullanmaktadir. Genel anestezi altinda yapilan bu ameliyatlar
sirasinda endoskop kullanimina bagli komplikasyonlar gelisebilmektedir
(optik sinir hasari, dura hasari, meningitis vb.). FESS‘de basari kanama
kontroli ve cerrahi sahadaki gorisin iyilestirilmesiyle mUmkinddr. Bu
amagla hipotansif anestezi FESS ve yani sira septorinoplasti gibi girisimlerde
siklikla uygulanmaktadir (45-47).

Calismamizda FESS veya septorinoplasti uygulanacak olgularda
desfluran ve remifentanil inflzyonu ile genel anestezi altinda kontrolll
hipotansiyon saglamak amaciyla kisa etkili B adrenerjik reseptdr blokeri
esmolol ile vazodiladatdr hipotansif ajan nitrogliserinin etkileri kargilastirildi.
Her iki grupta anestezi derinliginin sabit tutulmasi BiS monitorizasyonu ile
saglandi.

Kleinschmidt ve ark. (48) lumbar intervertebral disk ameliyati gecirecek
olgularda kontrolli hipotansiyon saglamak amaciyla desfluran ya da
sevofluran ile birlikte remifentanil inflzyonu uyguladiklari g¢aligmalarinda,
anestezisi idamesinde 0.25 pg/kg/dk remifentanil inflzyonu ve ortalama MAK
degeri 0.5£0.05 olacak sekilde volatil ajan uygulayarak, her iki grupta da
benzer hemodinamik profil elde edildigini bildirmiglerdir. Calismamizda
benzer dozlarda volatil ajan kullaniimasina ragmen remifentanil inflzyon
hizinin daha disik olmasinda BIS monitérizasyonunun etkili oldugu
disUncesindeyiz.

Pilli ve ark. (49) orta kulak ameliyatlarinda hipotansif anestezide
esmolol ile kontrol grubunu Kkarsilastirdiklari c¢alismalarinda, esmololi
ortalama 330+£10 pg/kg/dk inflzyon hizinda kullanarak SAB’'de %28.7 ve
OAB'de %26.5 dlzeyinde azalma bildirmiglerdir. Ayrica, esmolol inflizyonu
sonlandirildiktan sonra hemodinamik parametrelerin kontrole gére %12.4
daha az oldugunu belirtmislerdir. Esmololin yan etkilerinin olmamasi, kontrol

edilmedeki kolayligi ve komplikasyon olmaksizin istenilen derecede
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hipotansiyon saglamasi nedeniyle uygun bir hipotansif ajan oldugu sonucuna
varmiglardir. Calismamizda esmololiin ortalama inflzyon hizi 80%+41.3
ug/kg/dk idi ve uygulama ile Pilli ve ark. (49)'nin sonuglariyla benzer olarak
SAB, DAB ve OAB degerlerinde sirasiyla %24, %33 ve %27 azalma izlendi.
Ayrica, Fukusaki ve ark. (50) OAB’yi 60 mmHg'da strdlrebilmek icin
uygulanan nitrogliserin  miktarini 4.7 pg/kg/dk  olarak  bildirmigtir.
Galismamizda ise ortalama nitrogliserin inflizyon hizi 0.7 pg/kg/dk olarak
kullanildi ve arter kan basinci dederlerinde esmolole benzer azalma gézlendi.
Kullanilan hipotansif ilaglarin inflzyon hizlarinin diger ¢alismalara gére daha
disik olmasinda BIS monitérizasyonu ile yeterli anestezi derinliginin
saglanmasi ile cerrahi uyaranlara bagh stres yanitlarin en aza indirilmesinin
ve cerrahi sirasinda hastaya verilen bas yukari pozisyonun etkili oldugu
kanisindayiz. Ayrica, nitrogliserin inflizyonu sonlandirildiktan sonra derlenme
déneminde ile SAB, DAB ve OAB degerlerindeki azalmanin kismen devam
ettigini, ancak bu azalmanin esmolol uygulamasina goére anlaml farkhlik
olusturmadigini saptadik.

Ornstein ve ark. (51) lomber flizyon ve serebrovaskiler cerrahi
planlanan olgularda kontrolli hipotansiyon saglamada isofluran-N.O
anestezisi sirasinda esmolol ile SNP’yi karsilastirmayi ve her iki grupta
kontrol OAB degerlerine gére %15 azalmayi hedeflemislerdir. Hipotansif
dénemde KAH'de SNP grubunda %15.9 artis, esmolol grubunda ise %12.1
azalma oldugunu bildirmiglerdir (p<0,001). Hipotansif ajanlarin kesilmesinden
sonra ise SNP grubunda OAB’de istatistiksel olarak anlamli artisin izlendigini
belirtmiglerdir. Esmolol grubunda bir hastada atrial prematir kontraksiyonlar
olusmus ve hastalarin hig¢ birinde hipotansiyona bagli yan etki
bildirmemiglerdir. Sonug olarak arastirmacilar, isofluran anestezisi sirasinda
esmolollin kabul edilebilir dozlarda refleks tasikardi ve rebound hipertansiyon
olusturmayan guvenli ve etkili bir hipotansif ajan oldugu sonucuna
varmiglardir. Galismamizda esmolol grubunda KAH’de kontrol degerlere gére
hipotansif ve derlenme déneminde sirasiyla %35 ve %18, nitrogliserin
grubunda ise hipotansif dénemde %23 azalma izlenirken derlenme
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déneminde anlamh azalma saptanmadi. Ayrica esmolol grubunda bolus
uygulama sonrasi sadece bir olguda tedaviye yanit veren bradikardi gdzlendi.

Kontrollii hipotansiyon uygulamasinda SNP ve nitrogliserin siklikla
tercih edilmektedir. SNP, vazodilatasyon, refleks tasikardi ve kardiyak debi
yUkselmelerine yolagar. Vazodilatasyon ve kardiyak debi ylUksekligi sonucu
kapillerlerin mik6z membranlardaki kan akimi artar ve kanamaya neden olur
(52). Nitroprussid ile karsilastirildiginda; nitrogliserinin refleks tasikardi,
rebound hipertansiyon, organ perflizyonuna olumsuz etkileri ve agiri doz riski
daha azdir (53). Nitrogliserinin 6zellikle vendz kapasitans damarlari dilate
ederek kanin operasyon sahasindan uzakta goéllenmesini sagladigi ve
boéylece kanamay! azalttigi bildiriimektedir (22,54). Esmolol uygulamasinin
SNP ve nitrogliserin kullanimina gbére bazi Gstanlikleri bulunmaktadir.
Esmolol ile saglanan kontrolli hipotansiyonda ise mukdéz membranlardaki
arteriyoller vazokonstriikte olur (55). Esmolol dozla iligkili olarak etkin cerrahi
saha saglarken kan basincinda kontrolli yavas azalma olusturur,
beraberinde tasikardi gézlenmez. SNP uygulamasinda g6zlenen kan
basincindaki derin oynamalar esmolol ile bildiriimemistir. Boezaart ve ark. (7)
FESS’de kontrollii hipotansiyon saglamak amaciyla esmolol ve SNP'yi
karsilastirmiglardir. Optimal cerrahi alan kosullarini, esmolol grubunda OAB
65 mmHg, SNP grubunda OAB 50-54 mmHg iken saglamislardir. Esmolol
grubunda cerrahi sahaya ve kan basinci degisikliklerine daha az midahale
ettiklerini  bildirmiglerdir. Mukemmel cerrahi alanin esmolol grubunda
saglandigini ve esmololiin vazokonstriktér etkisine karsin SNP’nin arteriyoler
dilatasyon yapmasi nedeniyle olumsuz cerrahi alan kosullarina neden
olacagdl sonucuna varmislardir. Pilli ve ark. (49) kansiz ameliyat sahasinin
saglanabilmesi igin OAB’nin 50+5.1 mmHg dizeyinde olmasi gerekKliligini
belitmekle birlikte, esmolol infizyonuyla OAB degerinin  69.4+4.1
surdurblmesiyle efektif cerrahi saha saglanabildigini bildirmislerdir.
Galismamizda ise minimal yan etki ile optimal cerrahi saha esmolol ve
nitrogliserinle ortalama OAB’nin sirasiyla 61.418.4 ve 61.7£5.2 sinirlarinda
surdirulmesiyle saglandi ve kanama skorlari her iki grupta da benzer

bulundu.
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Degoute ve ark. (8), calismalarinda cerrahi stresin olmadigi dénemde
hedef SAB degeri 80 mmHg’ya; remifentanil grubunda, 107+16 sn’de,
esmolol grubunda 53.3 #4.4 sn, SNP grubunda ise 69+4.4 sn'de
ulasmiglardir. Calismamizda yavas olarak baglayan ve normale dénen
hipotansiyon hedeflendi. Hedeflenen 80 mmHg SAB degerine ulasma slresi,
istatiksel olarak benzerdi ancak esmolol grubunda hedeflenen dedere daha
kisa slrede ulasildi (Grup E:68+8.3 sn, Grup N:75£11.7 sn).

Kontrollli hipotansiyon, kan kaybini azaltarak transflizyon gereksinimini
azaltmasi ve cerrahi gorus alani kalitesini duzeltmesi gibi yararlari nedeniyle
siklikla  uygulanmasina ragmen, OAB’deki dismenin  end-organ
perflizyonunu azaltacagl ve doku hipoksisine yol acabilecedi endisesi vardir.
Bununla birlikte, farkli farmakolojik ajanlarla uygulanan kontrolll hipotansiyon
sirasinda end-organ perflizyonu ve doku oksijenasyonunun devam ettigi
gOsterilmistir (6,56).

Piper ve ark. (57) herhangi bir karaciger hastaligi olmayan, endonazal
sintis cerrahisi uygulanacak olgularda SNP ve esmololiin etkinligini kontrol
grubu ile karsilastirdiklar calismalarinda, SNP ve esmolol grubunda OAB 50-
55 mmHg dizeyinde tutulmaya calisilirken kontrol grubunda OAB 70
mmHg’den daha ylUksek dizeyde surdirmuslerdir. Karaciger enzimlerinden a
glutatyon-S-transferaz  (a-GST), AST, ALT, GGT degerlerine cerrahi
sonunda, 2., 24. ve 48. saatte degerlendirmigler ve kontrolli hipotansiyon
uygulanan gruplarda kontrol grubu ile karsilastirildiginda a-GST degerlerinin
cerrahi sonunda anlamli olarak ylUksek oldugunu ancak 2. saat élgimlerinde
gruplar arasinda anlamli fark olmadigint saptamislardir.  Kontrolll
hipotansiyon uygulanan gruplardaki a-GST degerindeki kiicik fakat anlamli
yUkselisin, hipotansiyonun hepatoselltler bitlnlUkte hafif bir zarara neden
olabilecegi ile iligkilendirmislerdir. Fukusaki ve ark. (50) nitrogliserin ile
kontrolli hipotansiyon sonrasi, AST ve LDH’da artig géruldigind ancak bu
artislarin normal sinirlar iginde kaldigini bildirmigtir. Ayrica, Pakulski ve ark.
(58) nitrogliserinin splanknik mukozal perflizyon Uzerine hafif etkisi oldugunu

ancak dokularda iskemi veya hipoksiye neden olmadigini géstermistir.
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Fukusaki ve ark. (59) PGE; ile saglanan hipotansiyonda sekonder renal tibdl
hasarini  belirtmislerdir. Splanknik organlarin sistemik kan akiminin
azalmasindan ¢abuk etkilendigini bildirmislerdir. Calismamizda da olgularin
preoperatif ve postoperatif dénemdeki Ure, kreatinin, AST, ALT ve LDH
degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik izlenmedi ancak
postoperatif kreatinin ve laktat dederlerinde her iki grupta da benzer ancak
normal sinirlarda artis izlendi.

Degoute ve ark. (8), timpanoplasti operasyonu gecirecek olgularda
kontrolll hipotansiyonda remifentanil, SNP ve esmolol kullandiklari
calismalarinda arteryel kan gazi o&rneklerinde PO,;, PCO, ve laktat
degdisimlerini benzer olarak bildirmislerdir. Pilli ve ark. (50) esmolol ile
saglanan hipotansif anestezide arteryel kan gazi 6rneklerinde anlamli farklilik
g6zlenmedigini belirtmiglerdir. Maktabi ve ark. (60) ise intrakranial anevrizma
cerrahisinde kontrolli hipotansiyon icin SNP, NTG ve derin isofluran
anestezisi ile yaptiklarl karsilastirmali calismalarinda SNP grubuna gére
kardiyak debinin NTG ve isofluran grubunda anlamli olarak distGgini ve
buna bagh olarak miks ven6z O, konsantrasyonun bu gruplarda daha diisik
oldugunu ancak anlamh farkhlik olusturmadigini bildirmislerdir. Benzer olarak
calismamizda benzer hemodinamik degisimlerle birlikte arteryel kan gazi ve
laktat degerlerinde gruplar arasinda anlamh farkhlik bulunmadi.

Sonug olarak, calismamizda, desfluran-remifentanil anestezisi altinda
kardiyoselektif B-reseptér blokeri esmolol hidroklorid ve nitrogliserinle
kontrolli hipotansiyon saglayarak, bu iki hipotansif ajanin etkilerini inceledik.
Hemodinamik parametreler, cerrahi saha temizligi, karaciger ve boébrek
fonksiyonlari (zerine benzer etkilere sahip oldugunu, ancak yapilan
calismalarla karsilastirildiginda BiS monitorizasyonu ile birlikte uygulanan
desfluran—remifentanil anestezisi altinda daha az ila¢ dozlari ile istenilen
hipotansiyonun saglandigini, anestezistler tarafindan sik¢ga kullanilan
nitrogliserine karsi esmolol hidroklorGriin de benzer bir ajan olarak glvenle

kullanilabilecegi kanisindayiz.
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Ekler :

Ek-1: Remifentanil Doz Semasi (50pg/ml)
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Viicut
Agirhg

(kg) —

ug/kg/dk

\A

Ek-2: Esmolol Hidroklorid Doz $Semasi (10 mg/ml)

Vicut Agirhg (kg )

Yiikleme | 300 Hg/kg/dk | 49 50 60 70 80 90 100 110
Dozu ‘l'
ml/dk
- 2 25 3 35 4 45 5 55
mlilsa — |12 15 18 21 24 27 30 33
50 ug/kg/dk
idame
100 pgkg/dk | 24 30 36 42 48 54 60 66
Dozu
150 ug/kg/dk | 36 45 54 63 72 81 90 99
200 pgkg/idk | 48 60 72 84 96 108 120 132

Ek-3: Nitrogliserin Doz Semasi (0.4 mg/ml)

Agirlik (kg)

0.5 pg/kg/dk

1 pg/kg/dk

1.5 pg/kg/dk

2 ug/kg/dk
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ml/sa ml/sa ml/sa ml/sa
50 3.8 75 11.4 15.2
55 4.1 8.3 12.3 16.4
60 4.5 9.0 13.5 18.0
65 4.9 9.8 14.7 19.6
70 5.3 10.5 15.8 21.0
75 5.7 11.3 17.0 22.6
80 6.0 12.0 18.0 24.0
85 6.4 12.8 19.2 25.6
90 6.8 13.5 20.4 27.0
95 7.1 14.3 21.3 28.6
100 75 15.0 22.5 30.0
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