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OzZET

Calismamizin amaci, fonksiyonel endoskopik sinus cerrahisi (FESS)
ve septorinoplasti sirasinda kontrolli hipotansiyon saglanmasinda ve cerrahi
saha  kosullarinin  dlzeltimesinde  santral  ap-adrenerjik  agonist
deksmedetomidin ile u agonist olan remifentanilin kargilastiriimasi idi.

Elektif FESS ve septorinoplasti planlanan 50 ASA I-Il hasta, anestezi
indUksiyonu 6ncesi 10 dk’nin Uzerinde 0.5 ug/kg takiben idamede 0.5-1
ug/kg/sa deksmedetomidin infuzyonu (Grup D, n=25) ya da indlksiyonu
oncesi 1 dk’'nin uzerinde 0.5 ng/kg takiben idamede 0.2-0.5 pg/kg/dk
remifentanil infliizyonu (Grup R, n=25) almak igin ayrildilar. inflizyon hizlari
ortalama arteriyel basinci (OAB) 60-80 mmHg dizeyinde idame edecek
sekilde titre edildi. Anestezi %50 O./N20O iginde sevofluran ile BIS degerleri
40-60 sinirlan icinde suarduruldd. Kalp hizi (KH) ve OAB degerleri, ilag
tiketimleri ve maliyetleri, cerrahi saha kosullari, derlenme &zellikleri,
komplikasyonlar, agri, cerrah ve hasta memnuniyet skorlari kaydedildi.
Arteryel kan gazlari degerlendirildi.

Calisma ilacinin verilmesi, induksiyon ve ekstlibasyon sonrasi KH’deki
azalmalar Grup D’de daha yuksekti (p<0.01, p<0.01, p<0.05). OAB degerleri
inflzyonun sonlandiriimasinin 10. dk’sinda ve ekstiibasyon 6ncesi daha
dusuktu (p<0.05, p<0.05). Baz acgigindaki degisiklikler, cerrahi sonrasi Grup
D’de daha yuksekti. Wilson sedasyon skoru derlenme unitesinde 15. dk.'da
Grup D’de daha yuksekti (p<0.05). Diger degerlendirilen parametreler iki grup
icin benzerdi. Maliyet etkinligi Grup D’de ylksekti (p<0.001).

Sevofluran ile kombine edilen hem deksmedetomidin hem de
remifentanil FESS ve septorinoplasti icin yeterli kontrolli hipotansiyon ve
uygun cerrahi kosullar sagladi. Bununla birlikte, nazal cerrahide hipotansif

yaklagimin klinik olarak uygun oldugu hastalarda deksmedetomidin veya



remifentanilin secgilmesinde maliyet etkinligi disinuldagunde, remifentanilin

daha akilci bir yaklagim olacagi kanisina varildi.

Anahtar kelimeler: Kontrolli hipotansiyon, deksmedetomidin,

remifentanil, cerrahi kosullar, endoskopik sinus cerrahisi.



SUMMARY

Comparison of Efficacy of Dexmedetomidine and Remifentanil in

Controlled Hypotension Application During Nasal Surgical Procedures

The aim of our study was to compare dexmedetomidine, a central -
adrenergic agonist with remifentanil, a u-specific agonists, regarding their
effects in achieving controlled hypotension and improving surgical field
exposure during functional endoscopic sinus surgery (FESS) and
septorhinoplasty.

Fifty ASA |I-ll patients scheduled for elective (FESS) and
septorhinoplasty were randomly assigned to receive either dexmedetomidine
0.5 ug/kg over 10 min before anesthesia induction followed by 0.5-1 ug/kg/h
infusion during maintenance (Group D, n=25) or remifentanil 0.5 ug/kg over 1
min before anesthesia induction followed by 0.2-0.5 ug/kg/min infusion during
maintenance (Group R, n=25). The infusion rates were titrated to maintain
mean arterial pressure (MAP) of 60 to 80 mmHg. Anesthesia was maintained
sevoflurane in %50 O2/N,O to achieve of BIS values in a range of 40-60.
Values of heart rate (HR) and MAP, drug consumptions and costs, surgical
field exposure conditions, recovery properties, complications, pain and
satisfaction scores for surgeon and patient were recorded. Arterial blood
gases were evaluated.

Decreases in HR were higher in the Group D at after administration of
study drug and induction, and extubation (p<0.01, p<0.01, p<0.05). MAP
values were lower in the Group D at 10 min after stopping the infusion and
before extubation (p<0.05, p<0.05). Changes in base deficit were higher in
the Group D after surgery (p<0.05). Wilson sedation score was higher in the
Group D at 15 min in recovery room (p<0.05). The other evaluated
parameters were similar for two groups. Cost effectiveness was higher in the
Group D (p<0.001).



Both dexmedetomidine and remifentanil when combined sevoflurane
provided adequate controlled hypotension and proper surgical conditions for
FESS and septorhinoplasty. However, if cost-effectiveness was considered in
the decision to adopt dexmedetomidine or remifentanil for nasal surgery,
remifentanil is likely to be the favoured treatment for patients for whom either

hypotensive approach is clinically appropriate.

Key words: Controlled hypotension, dexmedetomidine, remifentanil,

surgical conditions, endoscopic sinus surgery.



GiRiS

Nazal cerrahi girisimlerden fonksiyonel endoskopik sinus cerrahisi
(Functional Endoscopic Sinus Surgery-FESS) 1970’lerin sonlarindan itibaren
giderek artan popularitesi ile gunumuzde sinUslerin drenajini engelleyerek
kronik sinuzite neden olan kalici tikanikhg@i, burun fizyolojisini mumkdn
oldugunca koruyarak agan ve sinuslerin drenajinin devamliligini saglayan bir
girisim olarak siklikla kullaniimaktadir. Genellikle guvenli bir uygulama
olmakla birlikte buyluk kan damarlarina ve sinirlere, orbitaya ve intrakranial
kaviteye yakin komgulugu nedeniyle 6lum dahil olmak Uzere ¢ok sayida
komplikasyon gézlenebilmektedir. Ciddi komplikasyonlarin orani ingiltere’de
%0.23, Birlesmis Devletlerde ise %0.85 olarak bildiriimektedir. Girisim
sirasinda cerrahi sahadaki kanamaya bagli, anatomik yapilarin tam olarak
secilememesi komplikasyon riskinin artmasina neden olarak diusunulmektedir
(1, 2). Uygulama ile iligkili komplikasyonlar:

1- Nazal komplikasyonlar

- Hemoraiji
- Sinesi
- Anosmi
2- intrakranial komplikasyonlar
- Hemoraiji
- Menenijite neden olabilecek serebrospinal sivi kagagi
3- Orbital komplikasyonlar
- Nazolakrimal kanal hasari
- Ekstraokuler kas hasari
- intraorbital hemoraiji
- Optik sinir hasari
4- AQri.
Girisimin buyUklugu ve slresi, kanama bozukluklari, aktif infeksiyon

ve inflamasyonun varhgi, vaskiler tumor ve revizyon cerrahisi, cerrahi



sahanin kalitesini bozan ve kanamay! artiran faktorler arasinda yer
almaktadir (1-4).

FESS’de anestezi uygulamasinda, hastanin hareketsiz kalmasi, hava
yollarinin  kontaminasyondan  korunmasi,  postoperatif agri  ve
bulanti/kusmadan kaginiimasi ile erken taburculugu saglayacak sekilde erken
derlenme hedeflenir (1). Cerrahi komplikasyonlari en aza indirebilmek icin
cerrahi sahadaki kanamay! azaltabilmek ve uygun cerrahi kosullari
saglayabilmek amaci ile uygulama sirasinda bir takim onlemlerin alinmasi
gerekmektedir. Bu amagla cerrahi sirasinda alinabilecek en basit
onlemlerden biri operasyon masasinin bas tarafina 10° ters trendelenburg
pozisyonunun verilmesidir (5). Ters trendelenburg pozisyonu vendz hava
embolisi riski tasimakla birlikte FESS sirasindaki gorilme sikhgi, oturur
pozisyondaki kranial girisimler ve sezaryen seksiyoya gore oldukga dusuk
olarak bildiriimektedir (5, 6). Basit sinds cerrahisi vazokonstriksiyon
olusturan bir ilag ilavesi ile lokal anestezi altinda gergeklestirilebilmektedir.
Dikkatli bir hasta segimi gerektiren bu girisim, islemin uzamasi, havayolunda
kan birikmesi ve ani hasta hareketleri ile istenmeyen sonuglara yol
acabilmektedir (7). Bu nedenle genel anestezi siklikla tercih edilen bir
uygulamadir. Lokal vazokonstriksiyonu saglamak igin vazokonstruktor ilave
edilmis lokal anestezik solUsyonlarla kombine genel anestezi ideal segim
olarak dusunulmektedir. Genel anestezi sirasinda daha yumusak bir
derlenme saglamasi, laringospazm riski ve hemodinamik yanitlarin daha az
olmasinin yani sira, santral vendz basin¢ ve sinuslerde vendz konjesyonu
azaltma adina endotrakeal entubasyon yerine laringeal maske kullanimi
tercih edilebilmektedir (8). Hiperkapni, vazodilatasyon ve tasikardiye neden
oldugundan dolay!r normokapni hatta hipokapni dnerilmektedir (1). Santral
venoz basing artisini engelleyebilmek i¢in ekspiryum sonunda pozitif basing
(PEEP) uygulamasindan kaginiimalidir. Genel anestezi uygulamasinda kan
kaybi Uzerine intravendz ve inhalasyon anestezi tekniklerini karsilastiran
calismalar sinirh sayidadir (9, 10). Farkh sonuclarin gosterildigi klinik
caligsmalarda, kombine uygulamalarin daha basariyla uygulanabilecedi de
bildirilmektedir (11-13).



FESS ve septorinoplasti gibi nazal cerrahi girisimlerde kanama
miktarini azaltmak, dolayisi ile cerrahi gorugu arttirarak, komplikasyonlari
onlemek igin yavas olarak baglayan ve uygulama sonrasi normal degerlerine
donen orta derecede kontrolli hipotansiyon siklikla tercih edilmektedir (1,
14).

Kontrolllii Hipotansiyon

Kontrolli hipotansiyon cerrahi sirasinda cerrahi sahanin kalitesinin
artinlmasinin yani sira kan kaybini ve kan transflizyon gereksinimini
azaltincaya kadar arteriyel kan basincinin dusurulmesi olarak tanimlanmistir.
Sistolik kan basincinin 80-90 mmHg, ortalama arteriyel kan basincinin (OAB)
50-65 mmHg veya OAB’nin kontrole gbére %30 dusurilmesi olarak
tanimlanmaktadir (15). ilk olarak 1917 yilinda Cushing tarafindan uygulanmis
olmakla birlikte (16), Eckenhoff ve Rich (17) 1966 yilinda ilk kontrolll
calismay! yayinlamistir. Kanama potansiyeli dusik olmakla birlikte kansiz
cerrahi sahanin arzulandidi, orta kulak cerrahisi, endoskopik sinls cerrahisi,
plastik ve rekonstriktif mikrocerrahi, oftalmik cerrahi ve beyin cerrahisi gibi
girisimlerde siklikla kullanilmaktadir. Buna kargilik, asiri kanamaya bagl
olarak kan transfuzyon gereksinimini azaltabilmek amaciyla ortopedik,
urolojik, kardiyovaskuler cerrahilerde ve karaciger transplantasyonunda da
kontrolli hipotansiyon teknidi kullanilabilmektedir (15).

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

Ortalama arter basinci 60-130 mmHg degerleri arasinda iken
serebral kan akiminin otoregilasyonu saglanir. Otoregulasyon, OAB 60
mmHg’'nin altinda bozulur. Serebral perfizyon 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 iken EEG duz gizer, 25 mmHgnin altina



dustugunde ise geri donusumsuz beyin hasarina neden olur. Kontrollt
hipotansiyonda koroner kan akimi iyi regule edilir, ancak diyastolik kan
basinci dusuklugune tasikardi eglik ediyor veya koroner arter hastaligi
mevcut ise iskemi gelisebilir. Fizyolojik 6lu bosluk kardiyak debi korundugu
surece artmaz, pozisyon ve/veya yuksek havayolu basinglarinda kardiyak
debide olabilecek azalma, 6lu boslugun artmasina ve santlagsmaya neden
olur. Parsiyel oksijen basinci (PaO,) duser ve parsiyel karbondioksit basinci
(PaCO,) yukselir, solunumun kontrolU gerekir. Renal arteriyollerde belirgin bir
genisleme olmaz ve bdbrek kan akimi korunur. Sistolik arter basincinin 50-75
mmHg’'nin altina diismesi glomertiler filtrasyonu azaltir, bdbrek yoluyla atilimi
gerceklesen ilaglarin etki suresi uzar. Hipotansiyon ¢ok siddetli olmadigi
surece karaciger kan akimi iyi korunur ve fonksiyonlarinda 6énemli bir
degisiklik olmaz. Go6ze giden kan akimi ve g6z ici basinci, OAB’deki
azalmaya paralel olarak diser ve bunun sonucunda postoperatif gorme
bulanikligi geligebilir (18, 19).

Kontrolll hipotansiyon otonomik sinir sistemini inhibe ederek ve vital
organlarda mikrosirkllatuar otoregulasyonu baskilayarak veya azaltarak
doku hipoksisine yol acabilmektedir. Komplikasyonlar, hipotansiyonun
derecesi ve suresi ile iligkilidir. ASA | hastalarda guvenli bir uygulama igin
surenin 1-1.5 saati agsmamasi ve OAB’nin >55 mmHg veya sistolik kan
basincinin >80 mmHg olmasi 6nerilmektedir (15). Bu degerlerin altinda ¢ogu
organ perfuzyonunda etkin olan otoreglilasyon mekanizmalari olumsuz
etkilenmektedir. Buna kargin uzun sure ciddi kontrolli hipotansiyon (OAB<50
mmHg) uygulanmis olgu serisinde ciddi bir komplikasyon bildirilmemigtir (20).
Organ hipoperfizyonuna bagl ciddi komplikasyonlar nadir olmakla birlikte,
guvenli bir uygulama igin uygun hasta se¢imi ve monitorizasyon gereklidir.
Derin hipotansiyonda nadir olarak hemipleji (spinal kord perfuzyonunda
azalma), akut tubuler nekroz, masif hepatik nekroz, miyokard infarktlsu,
kardiyak arrest ve korluk (retinal arter trombozu veya iskemik optik néropati)
geligebilir (18, 19). Ayrica, istenen duzeyde hipotansiyon elde edilemedigi
durumda ilag dozlarinin yuksek olarak kullaniimasi ile iligkili toksik etkiler de

g6zlenebilir.



Kontrolli hipotansiyon icin kesin kontrendikasyonlar bildiriimemekle
birlikte serebral vaskuler hastalik hikayesi, alt ekstremitelerde vaskuler
hastalik, hepatik, renal ve koroner fonksiyon bozukluklari, hipovolemi ve
aneminin olumsuz etkileri arttirdigi bilinmektedir. Kronik solunum yolu
hastaliklarinda kontrolli hipotansiyon sirasinda gelisen ventilasyon/perflizyon
uyumsuzlugu ve fizyolojik 6li bosluk nedeni ile gaz degisimi bozulabilir (15,
18). Tedavi altindaki hipertansif hastalar herhangi bir risk grubunda
go6zukmemekle birlikte, hipotansif ve anestezik ilaglara duyarlliklarinin arttigi
da unutulmamalidir (4).

Kan basincinin istemli olarak azaltilmasi amaciyla uygulanan
yontemler arasinda; uygun hasta pozisyonu, pozitif basingli ventilasyon,
hipotansif ajanlar, epidural veya spinal anestezi ile yuksek sempatik blok
sayllabilir. Temelde amag, kardiyak debinin ve/veya sistemik vaskuler
direncin azaltiimasidir. Bu amaca yonelik olarak fizyolojik ya da farmakolojik
yontemler ayri1 veya birlikte uygulanabilir (18):

Kontrolli  hipotansiyon igin  kullanilabilecek ilaglar  sdyle
siniflandirlabilir:

1. Tek basina kullanilan primer ilaglar; inhalasyon anestezikleri,
nitroprussid, nitrogliserin, trimetafan, alprostadil (prostaglandin E1),
adenozin, remifentanil ve spinal anestezi.

2. Tek basina veya diger ilaglarin istenmeyen yan etkilerini azaltmak
amaclyla ek olarak kullanilanlar; kalsiyum kanal antagonistleri (6rnek
nikardipin), beta-blokerler (propranolol, esmolol), fenoldopam.

3. Sadece primer ilaglar ile birlikte kullanilabilen sekonder ilaglar;
ACE inhibitorleri, klonidin.

ideal hipotansif ilagta beklenen &zellikler; uygulanmasinin kolay
olmasi, etkisinin hizli baglamasi, uygulama kesildikten sonra etkilerinin hizla
sonlanmasi, toksik metabolitlerinin hizla elimine olmasi, vital organlar Gzerine
olumsuz etkilerinin olmamasi, beklenen ve doza bagl etkilere sahip olmasidir
(15). Ne yazik ki ideal tanimina uyan bir ila¢c hentiz bulunmamaktadir.

Halotan ve enfluranin aksine izofluranin duguk konsantrasyonlarda

intrakraniyal basinci arttirmadan kan basincini  dusurdugl, yuksek



konsantrasyonlarda ise her inhalasyon anesteziginin serebral kan akimindaki
artis1 ve serebral otoregulasyonda bozulmadan sorumlu vazodilator etkiyi
indukledigi bildirilmigtir. Ayrica yuksek konsantrasyonlarda, derlenmenin
gecikebilecegi de vurgulanmaktadir. Bu ylUzden de inhalasyon
anesteziklerinin glvenli klinik konsantrasyonlarda kullanimlari, kontrolli
hipotansiyon amaclandiginda ise adjuvan bir hipotansif ilacla kombine
edilmesi Onerilmektedir (15). Kontrolli hipotansiyon amaciyla kullanilan
vazodilatatorlere kargi tasiflaksi ve nitroprussid ile siyanid toksisitesinin

gelisebilecegi bildirilmigtir (19,21).
Deksmedetomidin

Medetomidinin  farmakolojik  olarak  aktif  d-izomeri  olan
deksmedetomidinin molekuler agirhgi 236.7 ve molekuler formuli Cq3 Hyg N>
HCL’dir (Sekil-1). pKa degeri 7.1 ve pH’I 4.5-7 arasinda olan berrak, renksiz,
izotonik bir solusyondur. Deksmedetomidinin total vacut klirensi 0.495
L/sa/kg’dir. “Steady state” konumunda dagilim volumua (Vss) 1.33 L/kg ve
dagihm yarilanma omru (T12,) 6 dk ve eliminasyon yarilanma omru (T1/2g) 2
sa’dir. Bu farmakokinetik dzellikler tizerine doz bagimli etkisi yoktur (22).

Radyoaktif isaretlenmis dozunun %95’i idrarla ve %4’G diskida
metabolize edilmig olarak elimine edilir. Major atiim metabolitleri
glukuronoidlerdir. Deksmedetomidin %94 oraninda plazma proteinlerine
baglanir. Sitokrom P450 sistemi ile metabolize olan ilaglarla ¢ok az etkilesim
gOstermektedir (22-25).

HsG, H  GHs

N X CHj

¢ / ‘HC|

HN

Sekil-1: Deksmedetomidinin kimyasal yapisi.



Saglikli  erkek goénullilerde deksmedetomidinin biyoyararlanimi
degerlendirilmis olup peroral, bukkal ve intramuskuler uygulama sonrasinda
biyoyararlanim sirasiyla %16 (%12-20), %82 (%73-92) ve %104 (%96-112)
olarak  saptanmistir  (26). intramuskuler uygulamada  maksimum
konsantrasyona 1.6-1.7 sa’de ulasiimaktadir. Bu sure transdermal
uygulamada 6 sa ve biyoyararlanim %88’dir.

Deksmedetomidinin sedatif etkilerinin lokus seruleus Uzerinden
primer olarak post-sinaptik az-adrenoseptorler araciligiyla gerceklestigi ve G
proteini Uzerinde etki yaparak potasyum kanallarindan iletiyi arttirdigi
disundlmektedir. Selektivitesi, dlisuk ve orta derecedeki dozlarin yavas
verilmesiyle gorulmektedir (25).

Deksmedetomidin direkt olarak vaskuler diuz kas konstriksiyonunu
tetikleyerek, ayrica indirekt yoldan da santral sempatik aktivitede
degisikliklere yol agarak ve serebral metabolik orani azaltarak serebral kan
akimini etkileyebilir. Bununla birlikte, serebral damarlarda oldukga yaygin
bulunmalarina karsin az-adrenoseptorlerin  serebral kan akimi ve
serebrovaskuler reaktivite Uzerine etkileri tam olarak agiklanamamistir (27).
Ayrica, ap-adrenoseptorlerin  subtipi a, araciigilyla deksmedetomidinin
noroprotektif etkisinin de oldugu bildiriimektedir. Fokal serebral iskemide
kortekste infarkt volumuni %40 azalttigi, diger bir calismada da gegici
oklizyon sonrasi infarkt voliUmlerini azaltigi (kortekste %31, striatumda ise
%20) bildirilmistir (28, 29).

Deksmedetomidinin lokus seruleus ve spinal kordun dorsal boynuzu
uzerine santral etkileriyle insanlarda ve hayvanlarda sedatif, analjezik ve
anestezi benzeri 6zellikler gosterdigi bildiriimistir. Genel anestezide adjuvan
olarak kullanildiginda inhalasyon ve intraventz anestezik gereksinimini
azaltmakla birlikte analjezik ve opioid koruyucu etkiye de sahip olduklari
gosterilmigtir (30-32). Bolus ve intravendz deksmedetomidin uygulamalariyla
endotrakeal entibasyon ve ekstibasyonda sempatik aktivasyonun
baskilandigi bildirilmistir  (32-34). YUkleme dozunu takiben inflizyon
uygulamasiyla noromuskuler blogun derlenme suresini uzattigi ve kas

gevsetici ilag gereksinimini azalttigr gosterilmistir (35). Deksmedetomidin,



sempatik sinir uglarindaki etki ile sempatik aktivitenin inhibisyonu,
hemodinamik yanitta azalma, anestezik ve opioid koruyucu etki ile birlikte
spontan solunumu etkilemeksizin sedasyon, anksiyolizis ve analjezi
olusturmasi nedeniyle giniumuzde anestezi pratiginde bir cok alanda yaygin
kullanim alani bulmustur (30-35).

Deksmedetomidinin ylksek dozlarda bolus (2 pug/kg) uygulanmasiyla
kan basincinda bifazik yanit gozlenebilmektedir. Baglangicta kisa sureli
hipertansif yanit periferik  a,-reseptorlerin  gegici aktivasyonuna bagl
vazokontriksiyon sonucu gelismekte, takiben santral ay,-reseptorlerin
aktivasyonu ile vazodilatasyon sonucu hipotansiyon gozlenmektedir.
Deksmedetomidinin doza bagli olusan bradikardik etkisi oncelikle sempatik
tonusda azalma ile kismen ise baroreseptor refleks ve artmig vagal aktivite
aracigi ile olusmaktadir (36). Klinik dozlarda kalp hizi ve OAB'’yi azaltmasi
kontrolli  hipotansiyonda  kullanimini  glindeme  getirmistir.  FEES,
timpanoplasti, septoplasti, septorinoplasti, ortognottik ve spinal flzyon
cerrahisinde kontrolli hipotansiyonda intravendz, inhalasyon veya lokal
anestezi esliginde baska bir hipotansif ilaca gereksinim duyulmadan basari
ile kullanildigi, ciddi bir yan etkiye yol agmaksizin kanama miktarini azaltarak
cerrahi saha kalitesini arttirdigi bildirilmistir. Ayrica bu c¢alismalarda etki
suresinin kisa surede baslamasi, ilag uygulamasinin kesilmesi ile etkinin
hizla geri donmesi, refleks tasikardiye yol agmamasi, sempatik sistem
yanitlarini baskilamasi, anestezik ve analjezik tuketimini azaltmasi ve

derlenmenin kisa sirmesi avantajlari olarak gosterilmistir (37-42).

Remifentanil

Remifentanil piperidin turevi, 3-(4-metoksikarbonil-4-[(L-oksopropil)-
fenilamino]-Lpiperidin) propanoikasit, metilesterdir (Sekil-2). Selektif p-opioid
reseptor agonistidir ve analjezik potensi fentanile, kan-beyin esitlenme suresi
ise alfentanile benzemektedir. Spesifik olmayan plazma ve doku esterazlari
tarafindan metabolize edilmesi, remifentanile diger opioidlerden farkh bir
farmakokinetik profil kazandirmaktadir (43-45). Kuglk Vss (0.3-0.4 L/kg) ve



hizl klirense (40-60 ml/dk/kg) sahiptir. T, Ve T Sirasiyla 1-2 dk ve 8-20
dk’dir (44). Bolus uygulama sonrasi 1.5 dk’da pik etki duzeyine ulasir.
Etkisinin hizla baslayip, kisa surede sonlanmasi klinik kullaniminda onemli

avantajlar kazandirmaktadir.

0

Sekil-2: Remifentanilin kimyasal yapisi.

Remifentanil hidroklorir olarak, beyaz liyofilize toz seklinde
satilmaktadir. Piyasadaki formualu glisin de igermektedir. Kullanilmadan 6nce
sulandirilmasi gerekir. Hazirlanan solusyonun pH 3.0 ve pKa 7.07°dir.

Remifentanil %92 oraninda proteine baglanir, lipidde ¢ozundr.

Remifentanilin, y reseptorlerine, d ve K reseptdrlerine nazaran daha
fazla afinitesi oldugu gosterilmistir. Kompetetif olarak naloksan tarafindan
antagonize edilebilmektedir (46). Ana metaboliti remifentanil asittir.
Remifentanil asit, benzer gsekilde y, & ve k reseptorlerine baglanir, fakat
afinitesi remifentanilden daha azdir. Ayrica potensinin 800-1200 kat daha az
oldugu gosterilmistir (44, 45).

Remifentanilin esteraza dayali metabolizmasi, farmakokinetik
Ozelliklerini son organ yetersizliginden bagimsiz kilar. Karaciger veya bobrek
yetersizligi olan hastalarda remifentanilin farmakokinetik o&zelliklerinin
degismedigi gézlenmigstir (47). Remifentanilin birincil metaboliti bobreklerden
atildigindan, bobrek yetersizligi bulunan hastalarda birikme gorulur. Ancak bu
metabolitin gok glgsiz oldugu ve klinik agidan dnemli konsantrasyonlara
ulagsmadigi gosterilmistir (45). Bununla birlikte yaslilarda ilacin etkisinin daha
yavas basladigi bildirilmigtir. Ayrica, daha kuguk dagilim hacmi vardir ve

vicuttan atilimi yavastir. Bu farkliliklarin sonucu olarak, yas ilerledikge dozun



azaltilmasi gerekmektedir. Altmis bes vyasin Uzerindeki hastalarda,
baslangictaki yukleme dozu %50 daha dusuik tutulmali ve ihtiyaca gore titre
edilmelidir (48).

Diger p-opioidleri gibi remifentanil de doza badimli olarak solunum
depresyonuna neden olmaktadir. Dig uyarilar olmadiginda, goénulltilerde
inspiryum havasinda %8 CO, varliginda 0.05-0.1 pg/kg/dk remifentanil
inflzyon hizinda, dakika solunumu %50 baskilanmaktadir (49). Uygulanmasi
sirasinda gorulebilen solunum depresyonunun derecesi, yalnizca doza degil;
yasa, genel tibbi duruma ve diger dis etkenlere de baglhdir. Diger opioidlere
ustunligu, anestezi sirasinda solunum kontrol altindayken belirgin derecede
solunum depresyonu ve derin analjezi yapan dozlarda kullanilip, infuzyon
kesildikten sonraki 10 dk icinde yeterli spontan solunum olanagi
saglamasidir. Ayni sekilde, remifentanil inflzyonu sirasinda solunum
depresyonu farkedilirse, inflzyonun yavaslatiimasi ya da kesilmesi, yeterli
ventilasyon durtusunun hizla (genellikle 3 dk. iginde) geri gelmesini
saglayacaktir. Ayrica solunum depresyonu yapan etkisi naloksan ile geri
dondurilebilmektedir (50).

Remifentanil EEG’de doza bagli baskilanmaya neden olur. Sistemik
kan dolagimi, kafa ici basing ve serebral metabolizma hizi Uzerinde etkileri
diger p-opioidlerine benzerdir. insanlarda remifentanil inflizyonu sirasinda
konvdlsiyon bildiriimemistir (51, 52). Remifentanilin diger kisa etkili opioidlerle
kargilastirildigi bir derlemede, solunum depresyonuna daha az yol actigi,
titremenin arttigi, bulanti kusma insidansinin ise degigsmedigi bildirilmigtir
(53).

Remifentanil uygulamasiyla doza bagli olarak sempatik reflekste
azalma sonucu venodilatasyon ve kan basincinda azalma, ayrica vagus
kaynakli bradikardi gozlenir (45). Kan basinci Uzerine doza bagh azaltici
etkisi, etkisinin kisa surede baglamasi, organ bagimsiz metabolizmasi
dolayisi ile etkinin kisa surede sonlanmasi, kullaniminda diger opioidlerle
gozlenen ciddi yan etkilere yol agmamasi, cerrahi stres yanitlari etkin olarak
baskilamasi, reaktif serebral dolagimi korumasi ve beraberinde analjezi

saglamasi kontrolli hipotansiyonda etkin olarak kullanilmasina neden
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olmustur (15, 53, 54). Orta kulak cerrahisinde propofol, sevofluran ve
desfluran gibi kisa etkili bir anestezikle kombine edildiginde kulak
mikrosirkulasyonunda etkin olan otoregulasyonu bozmadan kan akimini
azaltigi ve metabolik komplikasyonlara neden olmaksizin kansiz bir
operasyon sahasi sagladigi gosterilmistir (55-57). Ayrica mikroskopik ve
endoskopik sinds cerrahisi, endoskopik endonazal transsfenoidal cerrahi,
timpanoplasti, rinoplasti ve supratentorial kraniyotomi gibi girisimlerde bagka
bir hipotansif ilaca gereksinim duyulmadan cerrahi saha kalitesinin

arttirnlmasinda basariyla kullaniimigtir (10, 11, 13, 58, 59).

Bispektral indeks Skalasi

Bispektral indeks Skalasi (BiS), anestezik ve sedatiflerin
uygulanmasi sirasinda hasta yanitini élgmek icgin spesifik olarak gelistiriimis
bir EEG parametresidir. Cesitli EEG frekanslar1 arasindaki faz iligkilerini ve
uyumu gosteren BiS serebral metabolik hizin da bir yansimasi olabilir. BiS
ampirik ve istatistiksel olarak elde edilen bir dlcimduar. Siklikla kullanilan bir
veya daha fazla hipnotik ilag alan kisilerden alinan EEG’lerin buylk bir veri
tabani analizi ile elde edilmektedir. Sedasyon ve hipnoz seviyesi,
frontotemporal bolge Uzerine yerlestirilen bir algilayici yardimi ile, BIS
monitérinden 0-100 arasinda sayisal bir deder olarak izlenebilmektedir.
BiS’e gére; “100” uyaniklik, “60” orta derecede hipnotik diizeyi, “40” derin
hipnotik diizeyi ve “0” izoelektrik EEG'’yi gdstermektedir. BiS degeri genel
anestezi altinda 40-55 arasinda degigsmektedir. Uygun anestezi derinligi
saglamak igin ilag dozunun titrasyonuna yardim etmesinin yani sira kullanilan
ilac miktarini azaltmasi ile saglanan ekonomik faydaya ek olarak hastanin
cabuk derlenmesi ve anestezi sirasinda “farkinda olma” yasanmasini
onlemesi de avantajlari arasinda yer almaktadir (60-61).

Deksmedetomidin ve remifentanilin etkilerinin ¢ok kisa slrede
baglamasi ve sonlanmasina baglh titre edilebilme kolayliklari arteriyel kan
basincinin yakin kontroline olanak saglamaktadir. Literatur incelendiginde,

kontrolli hipotansiyonda deksmedetomidin ve remifentanilin etkinliklerinin
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kargilastirildigi sadece iki calisma bildirilmis olup, bu iki calisma da
timpanoplasti cerrahisinde gerseklestiriimistir (40, 41). Bu calismalardan
birinde remifentanil kansiz cerrahi sahanin saglanmasinda daha ustin olarak
bildirilirken, digerinde benzer olarak bildirilmistir. Timpanoplasti ve septoplasti
girisimlerinde cerrahi saha kalitesi Uzerine deksmedetomidinin etkilerinin
arastinldigr  klinik c¢alismada, septoplasti uygulanan olgularda kanama
skorlarinin daha duasuk oldugu bildirilmigtir (37). Cerrahi turlere gore ilag
etkinliklerinin degdisebilecegini gdéz onune alarak, ¢alismamizi kansiz cerrahi
sahanin arzu edildigi bagka bir cerrahi alan olan nazal cerrahi girisimlerde
planladik. Kullanilan c¢alisma ilaglarinin gergek hipotansif etkinliklerini
degerlendirmek amaci ile de yeterli anestezi derinligi saglamak ve cerrahi
stresden kaynaklanabilecek hemodinamik yanitlari en aza indirgemek adina
BIS monitorizasyonu uyguladik.

Calismamizda; FESS ve septorinoplasti cerrahisi gegirecek
olgularda, BiS monitorizasyonu esliginde sevofluran-azot protoksit anestezisi
altinda, OAB’nin 60-80 mmHg hedeflendigi kontrolli hipotansiyonda,
deksmedetomidin ve remifentanilin cerrahi saha kalitesi, hemodinamik ve kan
gazi parametreleri, peroperatif komplikasyonlar, derlenme 0&zellikleri,
hasta/cerrah memnuniyeti ve maliyet Gzerine olan etkilerini karsilastirmayi

amacladik.
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GEREG VE YONTEM

Calismamiz Uludag Universitesi Tip Fakdltesi, 2 Aralik 2008 tarih ve
2008-20/34 karar no’lu Etik Kurul onayi ve hastalarin yazili aydinlatiimis
onami alinarak, Amerika Anestezistler Cemiyeti (The American Society of
Anesthesiology; ASA) | ve Il grubu 20-50 yas arasi, Kulak Burun Bogdaz
Cerrahisi, Plastik ve Rekonstruktif Cerrahisi tarafindan FESS ve/veya
septorinoplasti operasyonu planlanan 50 olgu Uzerinde yapildi. Kooperasyon
kurulamayan, kontrolslz sistemik hastaligi (Diyabetes Mellitus, astim ve
kronik obstruktif akciger hastaligi), karaciger veya bobrek yetmezligi,
psikiyatrik, kardiyovaskuler sistem hastaligi olan, AV blok, bradikardi (<50
vuru/dk), anemi, kanama bozuklugu olan, koagulasyon sistemini etkileyecek
ilagc kullanan, gebe veya gebe olma ihtimali, ciddi ilag allerjisi bulunan ve
madde bagimlhiligi olan olgular galisma disi birakild1.

Operasyon odasina alinan olgularin yas, cinsiyet, boy, agirlik, ASA
grubu ve cerrahi turleri kaydedildi. Elektrokardiyogram (EKG), noninvaziv kan
basinci, periferik oksijen sattrasyonu (SpO;) ve soluk sonu CO, basing
(ETCO2) monitorizasyonu uygulandi. Antekubital venden 18 G iv kanul ile
damar yolu agildi, 5 ml/kg/sa hizinda %0.9 NaCl infuzyonuna baslandi.
invaziv kan basinci monitorizasyonu icin dominant olmayan tarafa lokal
anestezi ile radiyal artere 20 G kanul yerlestirildi.

Kontrol kalp hizi (KH), OAB, SpO, ve ETCO; degerleri kaydedildikten
sonra olgular rastgele 2 gruba ayrildi. Deksmedetomidin grubundaki (Grup D,
n=25) olgulara 0.5 pg/kg deksmedetomidin 10 dk i¢inde bolus olarak
uygulandiktan sonra 0.5-1 ug/kg/sa hizinda infuzyona, remifentanil grubunda
(Grup R, n=25) ise remifentanil 0.5 pg/kg 60 sn icinde bolus olarak
uygulandiktan sonra 0.2-0.5 pg/kg/dk hizinda inflzyona gegildi. Uygulama
suresince calisma ilaglarinin infuzyon hizlari OAB 60-80 mmHg dizeyinde
idame edilecek sekilde titre edildi ve cerrahi bitiminde sonlandirildi. Calisma
ilaglarinin bolus dozlarinin uygulanmasindan sonra, %100 oksijen ile 3 dk

preoksijenasyon uygulanarak ve kirpik refleksi kayboluncaya kadar propofol
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ve 0.6 mg/kg rokuronyum ile anestezi induksiyonu gerceklestirildi. Anestezi
idamesinde %50 oksijen-nitrdzoksit ve sevofluran uygulandi. Anestezi
derinligi BiS monitorizasyonu (BiS Quatro™, Aspect Medical System,
Newton MA, USA) ile saglandi. BIS degeri “40-60” olacak sekilde sevofluran
konsantrasyonu ayarlandi. Cerrahi ekip tarafindan daha rahat bir girisim alani
saglamak ve operasyon bolgesinde kanama miktarini azaltmak amaci ile
olgulara yaklasik 20 derece bas yukari pozisyon verildi ve standart dozda
lidokain-adrenalin infiltrasyonu (%0.5 lidokain, 1/100.000 adrenalin 1-2 ml)
girisim bdlgesine uygulandi.

Olgularin c¢alisma ilaglari veriimeden 6nce (kontrol, D1), bolus
verilmesinden sonra (anestezi induksiyonu Oncesi) (D2), anestezi
indUksiyonu sonrasi (D3), entiibasyon sonrasi (D4), cerrahi insizyon 6nces
ve sonrasi (D5-6), insizyonun 10., 20., 30., 60. ve 90. dk’sinda (D7-11), ila¢
inflizyonu sonlandinldiginda (D12), ila¢ inflizyonu bitiminden 10 dk sonra
(D13), ekstiibasyon oncesi ve sonrasi (D14-15) BIS, KH, OAB, SpO; ve
ETCO; degerleri kaydedildi.

Her iki grupta da hedef OAB (60-80 mmHg) degerine ulasma
zamani, sevofluran ve rokuronyum tiketimleri, fentanil gereksinimi, ¢calisma
ilaglarinin kullanim dozlari, sureleri ve titre edilebilme kolayhgi (0: zor, 1: orta,
2: kolay), cerrahi kanama miktari, D6-11 donemlerinde cerrahi sahanin
kalitesi (0: mukemmel cerrahi saha kosullari, 1: orta derecede kanama, 2:
cerrahi goruste azalmaya neden olan asiri kanama, 3. cerrahi girigimi
imkansiz kilan kanama), ilag infuzyonlari kesildikten sonra hastanin spontan
ventilasyona baslama/ekstibasyon/emirlere uyma (elini sikma, gobzunu
agma)/yer zaman oryantasyonu (isim, dogum tarihini sdyleme) icin gegen
sureler kaydedildi. Ekstubasyon sonrasi derlenme unitesinde 15., 30. ve 45.
dk’da Wilson sedasyon skoru (62) (1: tamamen uyanik, 2: gozler agik uykulu,
3 : gozler kapall, sesli uyarana yanit var, 4: gézler kapali, sesli uyarana yanit
yok, fiziksel uyarana yanit var, 5: sesli ve fiziksel uyarana yanit yok), Aldrete
skoru (63) 9-10’a ulasma suresi, postoperatif agri ve bulanti/kusmanin
siddeti (0: yok, 1: hafif, 2: orta, 3: siddetli) ve derlenme Unitesinde kalma

suresi kaydedildi.
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Periferik oksijen satirasyon degerlerinin %94’Gn altina dismesi
hipoksi, ETCO, degerinin 45 mmHg Uzerine ¢ikmasi hiperkapni, KH'nin 110
vuru/dk’den fazla veya kontrol degerinin %20 Ustunde olmasi tasikardi,
KHnin 40 wvuru/dk olmasi bradikardi olarak degerlendirildi. Bradikardi
gelismesi durumunda iv 0.5 mg atropin uygulandi. Ortalama arter basincinin
65 mmHg’'nin altina dismesi durumunda uygulanan infizyon dozu yariya
daguruldl, 5 dk icinde cevap alinamadiginda uygulanan hipotansif ajan
inflzyonu sonlandirildi ve efedrin iv 10 mg verildi.

Calisma ilaclarinin doku perfizyonuna etkilerinin degerlendirilmesi
amaci ile hipotansif ilag inflzyonuna baslaniimadan o&nce, hipotansif
donemde ve cerrahi sonlandirildiktan sonra derlenme doneminde arteryel
kan gazindaki pH, PaO, PaCO,, baz agigi (BE) ve laktat degerleri kaydedildi.
intraoperatif ve postoperatif veriler calismadan bagimsiz bir anestezist
tarafindan degerlendirildi.

Peroperatif donemde hipotansiyon/hipertansiyon, bradikardi/tagikardi,
gastrointestinal sistem sikayetleri, bulanik gérme, alerji, bas agrisi ve gogus
agrisi gibi yan etkiler degerlendirildi ve gereken tedaviler kaydedildi. Olgu ve
cerrahlardan memnuniyetlerini  “0-10” (0:kétl, 10:mikemmel) arasinda
puanlanmasi istendi. Ayrica olgulardan ileride benzer bir cerrahi islem
gegirecekleri zaman ayni anestezi uygulamasini secgip segmeyecekleri
sorgulandi.

Verilerin istatistiksel analizi SPSS 13.0 (Chicago IL.) istatistik paket

Y ENT]

programinda yapildi. Verinin normal dagilim gosterip gostermedigi “Shapiro
Wilk” testi ile incelendi. Normal dagilim gosteren veri icin iki grup
kargilastirmalarinda t-testii, normal dagilmayan veri igin iki grup
kargilastirmasinda “Mann-Whitney U” testi kullanildi. Bagimh gruplarin
kargilastirimasinda normal dagihm gosteren veri i¢in eglestiriimis t testi,
normal dagihm gdstermeyen veri icin “Wilcoxon isaret Sira” testi kullanildi.
Kategorik verinin incelenmesinde “Pearson Ki-kare” testi ve “Fisher'in Kesin

Ki-kare” testi kullanildi. Anlamlilik duzeyi p<0.05 olarak belirlendi.
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BULGULAR

Calismaya dahil edilen 50 olgudan g¢alisma digi birakilan olmadi.

Olgularin demografik verileri, cerrahi tiurleri, anestezi ve cerrahi sureleri

benzer bulundu (Tablo-1).

Tablo-1: Demografik veriler, cerrahi turl, anestezi ve cerrahi sureler (n, ort.

+SS).
Grup D (n=25) Grup R (n=25)

Yas (y) 31.0+8.7 33.0£13.5
Cinsiyet (E/K) 12/13 8/17
Kilo (kg) 67.9£15.3 62.4+11.7
Boy (cm) 169.7+7.9 166.648.2
ASA I 25/0 24/1
Cerrahi turi

FESS 10 6

Septorinoplasti 15 19
Anestezi siiresi (dk) 161.9+45.7 165.1£43.9
Cerrahi siure (dk) 128.3+34.8 140.4+34.2

ASA: (American Society of Anesthesiologists)-Amerikan Anestezistler Cemiyeti, FESS:
(Functional Endoscopic Sinus Surgery)-Fonksiyonel Endoskopik Siniis Cerrahisi.

Olgularin hedef OAB’ye (60-80 mmHg) ulasma suresi, kanama

miktari, uygulama siresince kaydedilen ortalama BiS degeri, anestezik ve

inotropik (atropin, efedrin) ilag kullanimi, yontem ile iligkili hasta ve cerrah

memnuniyeti benzer bulundu (Tablo-2).
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Tablo-2: Hedef ortalama arter basincina (OAB) ulasma suresi, kanama

miktari, ilag tiketimi ve hasta/cerrah memnuniyeti (n, ort. £SS).

Grup D Grup R

(n=25) (n=25)
Hedef OAB’ye ulagma suresi (dk) 18.4+5.1 15.5+6.7
Kanama miktari (ml) 46.0+28.6 40.0+9.1
BiS degeri 47.2+51 46.8+4.2
Propofol kullanimi (mg) 129.4+34.7 136.8+45.3
Rokuronyum tiketimi (mg) 64.8+13.9 59.8+13.2
Sevofluran tiketimi (MAK) 0.94+0.2 0.8+0.1
Deksmedetomidin inflizyon siiresi (dk) 148.1£55.4 -
Remifentanil inflizyon suresi (dk) - 155.3+52.8
Deksmedetomidin infliizyon hizi 0.5+0.02 -
(ng/kglsa)
Remifentanil inflizyon hizi (ug/kg/dk) - 0.210.01
Deksmedetomidin tiiketimi (pg) 136.0+20.2 -
Remifentanil tuketimi (ug) - 1260.9+118.5
Fentanil gereksinimi (n) 2 0
Atropin gereksinimi (n) 0 0
Efedrin gereksinimi (n) 3 1
Hasta memnuniyeti (0-10) 8.8+0.9 9.0£0.9
Cerrah memnuniyeti (0-10) 8.91+1.1 9.3+0.8
MAK: Minimal alveolar konsantrasyon.

intraoperatif dlgim doénemlerinde KH degisimlerinin  grup igi

kargilastirimasinda, Grup D’de calisma ilaci verilmeden onceki (D1: kontrol)
degere gore entlbasyon sonrasi, ekstibasyon 6ncesi ve sonrasi donemler
(D4, D14 ve D15) hari¢ diger tim 6lgim dénemlerinde anlamli azalma izlendi
(sirasiyla; p<0.001, p<0.01, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p<0.01, p<0.05). Grup R’de ise ilacin bolus verilmesi
sonrasi, anestezi induksiyonu sonrasi ve ekstliibasyon éncesi donemler (D2,

D3 ve D14) disinda diger donemlerde anlamli farklihk saptandi (sirasiyla;
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p<0.05, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p<0.05). Gruplar arasi karsilastirmada, ilacin bolus
verilmesi sonrasi, anestezi induksiyonu sonrasi ve ekstubasyon sonrasi (D2,
D3 ve D15) KH'deki azalmalar Grup D’de daha ylksek bulundu (sirasiyla;
p<0.01, p<0.01 ve p<0.05) (Sekil-1).

bl —=—Grup R

100 -

90 -

80 i *%k%

*k%k
*%k%k k%% *kk kkk k%%

70

KH (vuru/dk)

60 -

50 | ** *x *k% *kk kk%k *k*

*k% *%

40 T T T T T T T T T T
D1 D2 D3 D4 D5 D6 D7 D8 D9 D10 D11

D12 D13 D14 D15

Donemler

Sekil-3: Donemsel kalp hizi (KH) degisimleri (ort. £SS). D1: ¢calisma ilaglari
veriimeden 6nce, D2: bolus verilmesi sonrasi (anestezi induksiyonu dncesi),
D3: anestezi induksiyonu sonrasi, D4: entubasyon sonrasi, D5-6: cerrahi
insizyon oncesi ve sonrasi, D7-11: insizyonun 10., 20., 30., 60. ve 90.
dk’'sinda, D12: ila¢ infuzyonu sonlandirildiginda, D13: ila¢ infuzyonu
bitiminden 10 dk sonra, D14-15: ekstibasyon dncesi ve sonrasi.

Grup ici karsilastirma:*p<0.05, **p<0.01 ve ***p<0.001 Grup D’de, *p<0.05 ve
*** p<0.001 Grup R’de D1’e gore.

Gruplar arasi karsilastirma: *p<0.05 ve **p<0.01.

Doénemsel OAB degerlerinin grup ici karsilastirimasinda, Grup D’de
calisma ilaci veriimeden onceki (D1: kontrol) degere gore entibasyon ve
ekstibasyon sonrasi (D4 ve D15) donemler hari¢ diger donemlerde daha
disuk izlendi (sirasiyla; p<0.001, p<0.01, p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.01). Grup R'de
ise entlbasyon sonrasi, ekstubasyon oncesi ve sonrasi (D4, D14 ve D15)
donemler haricinde azalma goézlendi (sirasiyla; p<0.01, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.01).

Gruplar arasi karsilastirmada, ilag infuzyonu bitiminden 10 dk sonra ve
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ekstlibasyon oncesi (D13 ve D14) dénemlerde izlenen OAB degerlerindeki
azalmalar Grup R’de daha az olarak saptandi (sirasiyla; p<0.05 ve p<0.05)
(Sekil-2).

120 - ——Grup D
110 -
100 +
90 -
80 -

OAB (mmHg)

70 ~

*kk
60 - *kk Kk *kk *kk *kk 4 *

*k% *k%k *k%

50 T T T T T T T T T T
D1 D2 D3 D4 D5 D6 D7 D8 D9 D10 D11

Donemler

D12 D13 D14 D15

Sekil-4: Donemsel ortalama arter basinci (OAB) degisimleri (ort. £SS).

D1: calisma ilaglari verilmeden 6nce, D2: bolus verilmesi sonrasi (anestezi
induksiyonu oOncesi), D3: anestezi induksiyonu sonrasi, D4: entlibasyon
sonrasi, D5-6: cerrahi insizyon dncesi ve sonrasi, D7-11: insizyonun 10., 20.,
30., 60. ve 90. dk’sinda, D12: ilag inflzyonu sonlandirildiginda, D13: ila¢
inflizyonu bitiminden 10 dk sonra, D14-15: ekstiibasyon dncesi ve sonrasi.
Grup ici karsilagtirma: **p<0.01 ve ***p<0.001 Grup D’de, **p<0.01 ve ***
p<0.001 Grup R’de D1’e gore.

Gruplar arasi karsilastirma: *p<0.05.

Olgularin SpO, ve ETCO, degerlerinin donemsel degisimleri Sekil-3 ve
4’'de gosterildi. Grup i¢i karsilastirmada, SpO, degerleri g¢alisma ilaci
verilmeden 6nceki (D1: kontrol) degerle karsilastiriidiginda, Grup D’de ilacin
bolus verilmesi sonrasi ve ekstibasyon sonrasi (D2 ve D15) dénemler hari¢
daha yuksek bulunurken (sirasiyla; p<0.01, p<0.001, p<0.01, p<0.01, p<0.01,
p<0.01, p<0.05, p<0.05, p<0.05, p<0.01, p<0.01, p<0.01), Grup R'de ise
sadece ilacin bolus verilmesi sonrasi (D2) dénem digsinda diger dénemlerde
daha ylksek go6zlendi (sirasiyla; p<0.01, p<0.01, p<0.01, p<0.01, p<0.01,
p<0.01, p<0.05, p<0.01, p<0.05, p<0.05, p<0.01, p<0.01, p<0.05). Gruplar
aras! kargilastirmada ise ekstubasyon sonrasi (D15) ddénemde SpO:
yuksekligi iki grup arasinda farkli bulundu (p<0.05) (Sekil-3). Dénemsel
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ETCO, degerlerindeki degisimler irdelendiginde grup ici ve gruplar arasi

farkhlik izlenmedi (Sekil-4).
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99
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Donemler

D12 D13 D14 D15

Sekil-5: Doénemsel periferik oksijen saturasyonu (SpO;) degisimleri
(ort. £SS). D1: calisma ilaglari verilmeden 6nce, D2: bolus verilmesi sonrasi
(anestezi induksiyonu oOncesi), D3: anestezi induksiyonu sonrasi, D4:
entubasyon sonrasi, D5-6: cerrahi insizyon Oncesi ve sonrasi, D7-11:
insizyonun 10., 20., 30., 60. ve 90. dk’sinda, D12: ila¢ inflzyonu
sonlandirildiginda, D13: ilag infizyonu bitiminden 10 dk sonra, D14-15:
ekstlibasyon Oncesi ve sonrasi.

Grup ici karsilastirma:*p<0.05, **p<0.01 ve ***p<0.001 Grup D’de, *p<0.05 ve
** p<0.01 Grup R’de D1’e gore.

Gruplar arasi karsilastirma: *p<0.05.
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Sekil-6: Dénemsel soluk sonu CO, (ETCO,) degisimleri (ort. £SS). D1:
calisma ilaglari veriimeden oOnce, D2: bolus verilmesi sonrasi (anestezi
indUksiyonu Oncesi), D3: anestezi indiksiyonu sonrasi, D4: entlibasyon
sonrasi, D5-6: cerrahi insizyon dncesi ve sonrasi, D7-11: insizyonun 10., 20.,

30., 60. ve 90. dk’sinda, D12: ila¢ infizyonu sonlandirildiginda, D13: ilag
inflzyonu bitiminden 10 dk sonra, D14-15: ekstubasyon oncesi ve sonrasi.

Calisma ilaclarinin titre edilebilme o6zellikleri her iki grupta da benzer
bulundu ($ekil-5). Degerlendirme donemlerinde cerrahi sahanin kalitesi
yonunden iki grup arasinda farkhlik gézlenmedi. Cerrahi suresince her iki
grupta da kanama skoru yalnizca 0 (mukemmel cerrahi saha) ve 1 (orta

derecede kanama) olarak izlendi (Tablo-3).
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Olgu sayisi (n)

Zor Orta Kolay

Titrasyon kolayligi

Sekil-7: Calisma ilaglarinin titre edilebilme kolayhgi (n).

Tablo-3: Cerrahi saha kalitesi (n).

Grup D (n=25) Grup R (n=25)
0 (Mikemmel | 1 (Orta | 0 (MUkemmel | 1 (Orta
cerrahi saha) | derecede cerrahi saha) | derecede
kanama) kanama)
D1 23 2 24 1
D2 22 3 23 2
D3 22 3 23 2
D4 20 5 22 3
D5 20 5 20 5
D6 22 3 23 2
D7 23 2 25 0

D1-2: cerrahi insizyon 6ncesi ve sonrasi, D3-7: insizyonun 10., 20., 30., 60. ve 90. dk’sI.

Olgularin derlenme doénemi 6zelliklerinden spontan solunuma
baglama, ekstibasyon, emirlere uyma, yer/zaman oryantasyonu ve derlenme
unitesine getirildiklerinde Aldrete skorunun 9-10 olmasi igin gereken sureler
benzer bulundu ($ekil-6). Bununla birlikte, derlenme Unitesinde Wilson
sedasyon skoru 15. dk’da Grup D’de daha yuksek bulunurken (p<0.05), 30.
ve 45. dk’larda benzer saptandi (Sekil-7).
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Sekil-8: Derlenme dénemi 6zelliklerinin streleri (ort. £SS).
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[N
|

Sekil-9: Derlenme Unitesinde Wilson sedasyon skorlari (ort. £SS).
*p<0.05 Grup R’ye gore.

Derlenme Unitesinde olgularda postoperatif agri ve bulanti/kusmanin
siddeti benzer bulundu (Sekil-8-9).
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Olgu sayisi (n)

Yok Hafif Orta Siddetli

Postoperatif agri

Sekil-10: Derlenme Unitesinde postoperatif agri siddeti (n).

30
25

20
B GrupD
157 B GrupR

10

Olgu sayisi (n)

2 1
[ | ——
Yok Hafif Orta Siddetli

Postoperatif bulanti/lkusma

Sekil-11: Derlenme Unitesinde postoperatif bulanti/kusma giddeti (n).

Hipotansif ilag inflzyonu 06ncesinde, hipotansif ve derlenme
donemlerinde alinan arteryel kan gazi Ornekleri irdelendiginde, infuzyon
oncesi alinan drneklerle kargilasgtirildiginda Grup D’de derlenme déneminde
pH degerinin azaldigi, hipotansif ve derlenme doénemlerinde ise PaO,
degerinin azaldidi, laktat degerinin arttigi goézlendi (tum degiskenler igin
p<0.05). Grup R’de ise ilag infuzyonu oncesi donem ile karsilastirildiginda,
derlenme doneminde pH degerinin azaldigi ve PaCO, degerinin arttigi,

hipotansif ve derlenme dénemlerinde ise PaO, degerinin azalma gdsterdigi
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izlendi  (sirasiyla; p<0.05, p<0.05, p<0.05 ve p<0.01). Hipotansif ilac
inflzyonu 6ncesi donemde PaCO, degeri Grup D’de daha ylksek bulundu
(p<0.05). Inflizyon odncesi degeri ile Kkarsilastinidiginda derlenme

donemindeki BE degerindeki azalma Grup D’de daha ylksek saptandi

(p<0.05) (Tablo-4).

Tablo-4: Donemsel arteriyel kan gazi parametreleri (ort.£SS).

Grup D (n=25) Grup R (n=25)

pH

inflizyon éncesi 7.42+0.04 7.45+0.05

Hipotansif donem 7.43+0.04 7.44+0.05

Derlenme donemi 7.39+0.05" 7.40+0.06%
PaO; (mmHg)

inflizyon éncesi 254.21+65.4 292.95+110.3

Hipotansif ddnem 216.19+67.7" 266.69+83.3%

Derlenme donemi 215.35+43.4" 212.87+120.2°
PaCO; (mmHg)

inflzyon éncesi 36.17+4.5* 32.1814.9

Hipotansif donem 33.85+5.3 31.40+4.8

Derlenme donemi 37.10+4.5 36.68+6.4%
Laktat (mmol/L)

inflizyon éncesi 1.41+£0.7 2.22+1.2

Hipotansif donem 1.61+0.7" 2.82+1.5

Derlenme dénemi 2.0£0.9" 2.82+1.6
BE

inflizyon éncesi 2.50+1.5 2.18+1.8

Hipotansif donem 2.04+1.4 2.13x1.4

Derlenme donemi 2.0£1.5% 1.97£1.0

BE: baz acigi.

Grup igi kargilagtirma: +p<0.05 Grup D’de, &p<0.05 ve "p<0.01 Grup R’de inflizyon 6ncesi

doéneme gore.

Gruplar arasi karsilastirma: * p<0.05.
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Olgulara gelecekte benzer cerrahi girisim gecirmeleri halinde tekrar
ayni anestezi yontemini secip secmeyecekleri sorgulandiginda benzer

sonuglar alindi (Sekil-10).

25

20 A
m Hayir

15 m Evet

10

Grup D Grup R

Sekil-12: Anestezi yontemi segimleri (n).

intraoperatif dénemde Grup D’de hipotansiyon gelisen (i¢ hastanin
ikisinde efedrin gereksinimi oldu. Grup R’de ise iki hastada hipotansiyon
gézlendi, ancak efedrin gereksinimi olmadi. intraoperatif dénemde tedavi
gerektiren baska bir komplikasyon gézlenmedi. Postoperatif dénemde Grup
D’de bir olguda antiemetik gereksinimi olan bulanti/kusma, diger bir olguda
ise tedavi gerektirmeyen bradikardi gézlendi. Grup R’de ise bir olguda titreme
saptandi (Tablo-5).

Tablo-5: Peroperatif komplikasyonlar (n).

Grup D (n=25) Grup R (n=25)
intraoperatif donem
Hipotansiyon 3 2
Postoperatif donem
Bradikardi 1 0
Bulanti/kusma 1 0
Titreme 0 1

26



Calismada kullanilan temel ilaglar UGzerinden maliyet hesabi
yapildiginda, Grup D’de maliyetin daha fazla oldugu bulundu (p<0.001). Bu
farkhligin kontrolli hipotansiyon olusturmak amaciyla kullanilan ilaglardan
kaynaklandidi saptandi (Tablo-6).

Tablo-6: Calismadaki temel ilaglar Gzerinden maliyet giderleri (ort. £SS).

Grup D (n=25) Grup R (n=25)
Deksmedetomidin (YTL) 27.7+8.0 -
Remifentanil (YTL) - 10.4+3.6
Sevofluran (YTL) 34.7£16.4 33.5£14.6
Toplam (YTL) 62.4+8.4* 43.9+11.0

*p<0.001 Grup R’ye gore.
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TARTISMA VE SONUG

Otorinolaringolojistler dogal mukosiliyer aktivite ve normal anatomiyi
korumak, drenaji saglamak amaci ile gerceklestiriien FESS uygulamalarinda
rigit endoskop kullanmaktadir. Genel anestezi altinda yapilan bu ameliyatlar
sirasinda endoskop kullanimina baglh komplikasyonlar geligsebilmektedir
(optik sinir hasari, dura hasari, meninjit vb). FESS‘de basari, kanama
kontrolli ve cerrahi sahadaki gorusun iyilestiriimesiyle mimkdnddr. Bu
amagla FESS ve rinoplasti gibi nazal cerrahi girisimlerde hipotansif anestezi
siklikla uygulanmaktadir (11, 37, 39, 57).

Calismamizda FESS veya septorinoplasti uygulanacak olgularda,
sevofluran-nitroz oksit ile genel anestezi altinda kontrolli hipotansiyon
saglamak amaci ile kisa etkili op-adrenerjik reseptdér agonisti
deksmedetomidin ve selektif u-opioid reseptoér agonisti remifentanilin etkileri
karsilastiriimistir. Her iki grupta anestezi derinliginin sabit tutulmasi BiS
monitorizasyonu ile saglanmigtir.

Deksmedetomidinin yliksek doz ve hizh bolus (1-4 png/kg)
uygulamalarinin kan basincinda gegici artisa ve refleks bradikardiye yol
actigi bildiriimektedir. Bifazik etki olarak tanimlanan bu tablodan periferik
arterioler duz kaslarda bulunan oag,-reseptor aktivasyonuna bagh periferik
vazokonstriksiyon ve sonrasinda opgs-reseptorlerinin aktivasyonuna bagli
sempatolitik etkinin sonucu noradrenalin saliniminin  “negatif feedback®
mekanizma ile baskilanmasi sorumlu tutulmaktadir (36, 64-66). Bloor ve ark.
(36) deksmedetomidinin 1 ug/kg dozunda 2 dk inflzyonunu takiben ilk 1 dk
icinde OAB’de bazal degerlere gbre anlamli ylkselme bildirmiglerdir. Yavas
inflzyon ve dislUk doz uygulamasi ile bu etkinin énlenebilecedi énerilmekle
birlikte, Hall ve ark. (67) dusuk doz infuzyon uygulamalarinda da ilk 10 dk
icerisinde kan basincinda %7 artma ve KH'de %16-18 azalma gdzlendigini
belirtmislerdir. Deksmedetomidinin doza bagh olusan bradikardik etkisi
oncelikle sempatik tonusta azalma kismen de baroreseptor refleks ve artmis

vagal aktivite aracigiyla olusmaktadir (36). Kardiyovaskuler “rebound”
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etkisinin inflzyon kesildikten sonra 24 sa wuzadigina dair bir kanit
bulunmamaktadir (68). Remifentanil uygulamasindan sonra da vagus
kaynakli bradikardi, sempatik reflekste azalma nedeniyle venodilatasyon ve
kan basincinda disme gozlenir. Anestezi pratiginde her iki ilacin da
endotrakeal entubasyon/ekstibasyon ve cerrahi uyaranlar ile olusan
sempatik aktivasyonu etkin olarak baskiladigi bildirilmistir (30, 32-34, 40, 51,
53, 59). Bulow ve ark. (30) jinekolojik videolaparoskopik cerrahi gegirecek
olgularda total intravendz anestezi uygulamasinda entubasyona
hemodinamik yanitlari deksmedetomidin (0.5 png/kg/sa) ve remifentanilin
(0.3ng/kg/dk) benzer baskiladigl, cerrahi uyaranlara yanitlarin ise
remifentanil ile daha iyi baskilandigi gosterilmistir. Kan basincinda
maksimum azalmanin ise induksiyon sonrasi 10-15 dk'da go6zlendigi
belirtiimistir.  Ayrica, ilag inflzyonlarinin kesilmesinden sonra kan
basinglarinin baslangi¢c degerlerine dondugu, KH degerlerinin ise bradikardik
egilimde devam ettigi bildirilmistir. Chaves ve ark. (69) videolaparaskopik
kolesistektomide deksmedetomidin inflizyonunun (yukleme dozu:1 ng/kg;
idame:0.7 pg/kg/sa) remifentanil infUzyonuna (ylukleme dozu:1 ng/kg;
idame:0.5 pg/kg/dk) gore cerrahi uyarana bagli yanitlari daha az baskiladigi
belirtiimigtir. Salman ve ark. (70) desfluran ile kombine edilen
deksmedetomidin  (yukleme dozu:1 pg/kg; idame:0.4 png/kg/sa) ve
remifentanilin (yukleme dozu:1 pg/kg; idame:0.2 pg/kg/dk) ambulatuar
laparoskopik cerrahide benzer hemodinamik seyir izledigini gostermislerdir.
Ayoglu ve ark. (37) septoplasti ve timpanoplasti operasyonlarinda
deksmedetomidin (ylUkleme dozu:1 ug/kg; idame:0.7 ug/kg/sa) ile SAB ve
DAB degerlerinde intraoperatif 30. dk-postoperatif 40. dk, KHda ise
intraoperatif 50 dk-postoperatif 40. dk devam eden anlamli azalma
gozlediklerini bildirmiglerdir. Goksu ve ark. (39) lokal anestezi altinda FESS
gegirecek olgularda 10 dk yukleme (1 ug/kg) sonrasi infuzyon (0.7 pg/kg/sa)
olarak uygulanan deksmedetomidin ile cerrahiye hemodinamik yanitlarin
anlamli sekilde baskilandigini, infizyonun 10. dk’sinda kan basinglari ve
KH’nin azaldigini, gézlem periyodu boyunca (60 dk) da devam ettigini

goOstermiglerdir. Cafiero ve ark. (10) endoskopik endonazal transsfenoidal
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cerrahide sevofluran ile kombine edilen remifentanille (ylUkleme dozu:0.5
ug/kg; idame:0.26 ng/kg/dk) indiksiyonda OAB ve KHde yaklasik %15
azalma izlendigini, takiben entubasyon sonrasi bu degerlerin kontrol
degerlerine yaklastigini, cerrahi suresince KH degerlerinde degisme
olmaksizin OAB’nin dusuk seyrettigini vurgulamislardir.

Calismamizda deksmedetomidinin yukleme dozunun
uygulanmasindan sonra ve anestezi induksiyonu sonrasi KH'deki azalma
daha belirgin olarak izlenmigtir. Ayrica, ekstibasyon sonrasi KH'deki
artiglarin daha iyi baskilandigi saptanmistir. Deksmedetomidinin yUkleme
dozu sonrasi OAB’de bifazik yanit gézlenmedi. Bu durumdan yukleme
dozunun yavas uygulanmasinin sorumlu oldugu kanisina variimigtir. Ayrica
ila¢g inflzyonunun kesilmesinden 10 dk sonra ve ekstubasyon oncesi
donemde OAB’nin deksmedetomidin grubunda daha dusuk oldugu
gérilmustir. ilag inflizyonlan siiresince hemodinamik yanitlarda anlamli
farkhlik bulunmamakla birlikte, inflizyonlarin sonlandiriimasindan sonra,
Ozellikle  ekstubasyon  donemine  bagh  hemodinamik  yanitlarin
deksmedetomidin ile daha iyi baskilandigi sonucuna variimigtir.

Sieskiewicz ve ark. (71) endoskopik sinus cerrahisinde OAB ve
cerrahi kosullar arasinda yakin iligski oldugunu bildirmistir. Endoskopik sinus
cerrahisinde kan kaybi 150-360 ml olarak bildiriimekle birlikte, kontrollu
hipotansiyon uygulamasiyla bu miktar yaridan daha aza dusurulmekte ve
cerrahi sahanin kalitesi artirilabilmektedir (1). Richa ve ark. (40)
timpanoplasti cerrahisinde desfluran ve azot protoksit ile genel anestezi
uygulamasinda kontrolli hipotansiyon (OAB~60 mmHg) olusturuimasinda
deksmedetomidin (yukleme dozu:1 ug/kg; idame:0.4-0.8 png/kg/sa) ve
remifentanilin (yUkleme dozu:1 pg/kg; idame:0.2-0.4 png/kg/dk) etkilerini
karsilastirmiglardir. Remifentanil grubunda tim o6lgcim dénemlerinde OAB ve
KH degerlerinin daha duguk oldugunu ve cerrahi saha kalitesinin daha
yuksek oldugunu bildirmislerdir. Turan ve ark. (41) timpanoplasti uygulanan
olgularda kontrolli hipotansiyon (OAB>60 mmHg) uygulamasinda
deksmedetomidin  (yUkleme dozu:1 ug/kg; idame:0.2-0.7 png/kg/sa),

remifentanil (yUkleme dozu vyok; idame:0.2-0.5 ug/kg/dk) ve esmolol
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(yukleme dozu:500 pg/kg; idame:50-300 ug/kg/dk) ile OAB ve KH’deki
azalmalarin ve cerrahi sahanin kanama degerlendirmelerinin benzer
oldugunu bildirmiglerdir. Kol ve ark. (12) timpanoplasti geciren olgularda
kontrolll hipotansiyon (OAB 65-75 mmHg) olugturmak amaciyla yuklemeyi (1
ug/kg) takiben influzyon olarak uyguladiklari deksmedetomidin (0.4-0.8
ug/kg/sa) ve esmololu (0.4-0.8 mg/kg/sa) karsilastirdiklari ¢alismalarinda,
intraoperatif donemde OAB’deki benzer azalmalara paralel olarak, cerrahi
sahadaki kanama miktarlarinin da azaldigini bildirmislerdir. Durmus ve ark.
(38) timpanoplasti ve septorinoplasti planlanan olgularda anestezi
indUksiyonu ©Oncesi bolus (1 ng/kg) ve devaminda sabit infiuzyon (0.5
ug/kg/sa) ile deksmedetomidin uygulamasiyla OAB’nin 60-80 mmHg olacak
sekilde surdurtlmesinin intraoperatif ve postoperatif kanama skorlarini
azalttigini, cerrahi saha kalitesini ise arttirdigini vurgulamiglardir.

OAB’nin 60-80 mmHg hedeflendigi ¢calismamizda, cerrahi kanama
miktarlar (46.0£t28.6 ml ve 40.0+9.1 ml) benzer bulunmustur. Cerrahi
donemde benzer OAB degerlerinin izlenmesine bagli olarak cerrahi sahadaki
kanama skorlarinda farklilik izlenmistir. Cerrahi suresince her iki grupta da
kanamanin etkin olarak azaldigi gdzlenmistir.

Turan ve ark. (41) timpanoplasti cerrahisinde kontrolli hipotansiyon
uygulamasinda cerrahi 6ncesi baglanilan deksmedetomidin, remifentanil ve
esmolol inflzyonlariyla ile hedef kan basincina (OAB>60 mmHg) sirasiyla;
15.5 + 8.4 dk, 12.2 + 8.3 dk ve 13.8 + 6.2 dK’larda ulasildigini bildirmiglerdir.
Degoute ve ark. (55) timpanoplasti cerrahisinde kontrolli hipotansiyonda
anestezi indiksiyonu sonrasi yukleme ve devaminda inflizyon ile uygulanan
remifentanil (ylkleme dozu:1 pg/kg; idame:0.25-0.50-300 ug/kg/dk) ile hedef
sistolik kan basincina (80 mmHg) 107+16.69 sn’de ulasildiini, bu sirenin
esmolol ve nitroprussid uygulamasina gore daha uzun oldugu belirtilmistir.
Calismalarda hedef kan basincina ulagsma suresinin, uygulama dozu,
zamanlamasi ve yukleme dozunun uygulanip uygulanmamasina bagli olarak
degismekte oldugu goézlenmektedir. Calismamizda yavas ve dusuk doz
yukleme sonrasi hedef OAB’e (60-80 mmHg) ulasma suresi her iki ilacla da

benzer bulunmustur. Ayrica, ¢alismamizda segilen ilaglarin etki surelerinin
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hizli baslangi¢li ve kisa sureli olmasi kolay titrasyona izin vermektedir.
Calisma ilaclarinin kolay titre edilebilme Ozellikleri de es degerlerde
bulunmustur.

Deksmedetomidin ve remifentanilin sedatif, analjezik ve anksiyolitik
Ozelliklerinden dolayl anestezi uygulamasinda analjezik ve anestezik
gereksinimlerini  azalttigi  bilinmektedir. Septoplasti ve timpanoplasti
cerrahisinde deksmedetomidin inflzyonu ile induksiyonda propofol dozunun,
intraoperatif opioid ve inhalasyon anestezik tuketiminin azaldigi bildirilmigtir
(37). Anestezik ve analjezik tuketiminde deksmedetomidin ve remifentanilin
etkinliginin  karsilastinldigi  calismalarda, Chaves ve ark. (69)
videolaparaskopik  kolesistektomide = deksmedetomidin  infUzyonunun
intraoperatif ekspire edilen sevofluran konsantrasyonunu ve analjezik
tuketimini remifentanil infizyonuna goére daha etkin azalttigini bildirmiglerdir.
Anestezi indiksiyonu ve idamesinde propofol inflizyonunun uygulandigi
supratentorial kranitomide deksmedetomidinin propofol tuketimini etkin olarak
azalttig! bildirilirken, jinekolojik videolaparoskopik girisimlerde remifentanilin
propofol gereksinimini daha fazla azalttig1 bildiriimistir (30, 59). Bununla
birlikte, remifentanilin yiksek doz uygulamalarinda postoperatif analjezi
yonetiminin zor olabilecegi ve hiperaljezi gelisebilecegi de bildirilmistir. Bu
Ozelligi ise NMDA reseptor aktivasyonu ile iligkilendirilmigtir (72). Obezite
cerrahisinde standart anesteziyle (genel+epidural anestezi) birlikte uygulanan
deksmedetomidin ile ilk gln analjezik gereksiniminin %60, remifentanil ile
%41 azaldigi gosterilmigtir (73). Benzer olarak, jinekolojik laparoskopik
cerrahide deksmedetomidin ile postoperatif analjezik gereksiniminin daha
etkin azaldigi bildirilmigtir (30). Calismamizda ise induksiyonda kullanilan
propofol dozu ve intraoperatif sevofluran tliketimi benzer bulunmustur. Her iki
grupta da fentanil gereksinimi olmamistir. Derlenme Unitesinde agri siddetinin
degerlendiriimesinde farklilik saptanmamistir.

Richa ve ark. (40) timpanoplasti cerrahisinde BiS minotorizasyonu ile
izofluran ve nitroz oksit ile genel anestezi altinda kontrolli hipotansiyon
uygulamasinda, deksmedetomidin  ve remifentanil inflUzyonlarini

kargilastirdiklari galismalarinda, ekstibasyon suresinin remifentanil ile daha

32



kisa oldugunu vurgulamiglardir. Ayrica derlenme Unitesinde 15, 30 ve 60.
dk’larda kaydedilen Ramsay sedasyon skorlarinin da daha duguk oldugunu
belirtmiglerdir. Bununla birlikte, Turan ve ark. (41) timpanoplati girisimlerinde
kontrolli hipotansiyon olusturmak amaciyla deksmedetomidin, remifentanil
ve esmololun etkilerini kargilastirdiklari calismalarinda, ekstibasyon, spontan
g6z acgma, kooperasyon ve oryantasyon surelerinin benzer oldugunu
bildilmiglerdir. Kontrolli hipotansiyon uygulamasinin amacglanmadigi diger
cerrahi girisimlerde remifentanil ile derlenmenin daha erken go6zlendigi
bildirilmistir. Sudre ve ark. (73) morbid obezlerde BIS esliginde, standart
anestezi teknigi ile beraber yukleme dozu uygulanmadan trakeal entubasyon
sonrasi baglanilan, deksmedetomidin (0.1 ng/kg/dk) ve remifentanil (0.5
ug/kg/sa) inflzyonlarinin derlenme Uzerine etkilerini  kargilastirdiklari
calismalarinda; gbz agma, spontan ventilasyonun geri donmesi ve trakeal
ekstibasyonun remifentanil grubunda daha erken gerceklestigini, ancak
derlenme Unitesi ve hastanede kalis surelerinin  benzer oldugunu
bildirmiglerdir. Salman ve ark. (70) jinekolojik laparoskopik cerrahide
deksmedetomidin ve remifentanil infizyonlari ile ekstibasyon, kisi/yer/tarih
oryantasyon sdureleri, remifentanil uygulamasinda daha kisa olarak
belirtilmistir. Turan ve ark. (41) BIS esiliginde propofol inflizyonu ile
uygulanan supratentoriyal kraniotomide deksmedetomidinin remifentanile
gore daha gec¢ ekstubasyon, sozlu emirlere uyma ve oryantasyona yol
actigini gostermislerdir. Bulow ve ark. (30) hedef kontrolli propofol infuzyonu
ile  deksmedetomidin ve remifentanil uyguladiklari  jinekolojik
videolaparoskopik  cerrahide = deksmedetomidinle  ekstubasyon ve
oryantasyon sdurelerinin uzadigini, ancak derlenme Unitesinde kalma
surelerinin degismedigini bildirmiglerdir.

BIS esliginde sevofluran ve nitroz oksit ile genel anestezi altinda,
kontrolli  hipotansiyon amaci ile deksmedetomidin ve remifentanil
kullandigimiz ¢alismamizda, spontan ventilasyonun baglamasi, ekstubasyon,
emirlere uyma, yer/zaman oryantasyonu ve derlenme unitesinde Aldrete
skorunun 9-10 olmasi igin gereken sureler deksmedetomidin uygulanan

grupta daha uzun olmakla birlikte, gruplar karsilastiriidiginda istatiksel
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yonden farklilik saptanmamistir. Bununla birlikte, derlenme Unitesinde 15.
dk’da degerlendirilen Wilson sedasyon skoru deksmedetomidin grubunda
daha yuksek bulunmus, ancak bu farklilk 30. ve 45. dk.larda
g6zlenmemisgtir.

Kan akimini azaltan ve kuru operasyon sahasi saglayacak teknikler
uygulanirken mikrosirktilasyonu kontrol eden mekanizmalar g6z oOnunde
bulundurulmalidir. Otoregulasyon, minimal doku metabolizmasi olusturan
lokal koruyucu mekanizma olarak rol oynar, ayrica kan akimindaki agiri
azalmaya karsi da koruyucudur. Kontrolli hipotansiyonda, koruyucu
otoregulatuar mekanizmalarin surdurdlmesi hedeflenmeli, derin
hipotansiyondan kac¢inilmalidir. Derin  kontrolli hipotansiyon ug-organ
perfuzyonunu azaltarak ve doku hipoksisine yol acarak morbidite ve
mortaliteyi tetikleyebilir. Bir calismada iskemik organ yetmezligine bagh 6lim
orani %0.02-0.06 olarak bildirilmigtir (15). Calismamizda derin kontrollG
hipotansiyondan (OAB=50 mmHg) kac¢iniimis ve hedef OAB’nin 60-80 mmHg
arasinda devam etmesi saglanmistir.

Kontrolli hipotansiyonda kullanilan ilaglarin doku perflizyonuna
etkilerinin  de@erlendiriimesi amaci ile bazi c¢alismalarda kan gazi
parametrelerindeki degisimler izlenmistir. Degoute ve ark. (55, 74) kontrollu
hipotansiyon uygulamalarinda, erigkinlerde (hedef SAB 80 mmHg) ve
cocuklarda (hedef OAB 50 mmHg) orta kulak ve timpanoplasti cerrahilerinde
remifentanil ile postoperatif donemde ardisik olarak alinan kan gazi
degerlerinin etkilenmedigi, ancak nitroprussid uygulananlarda ise PaCO;'nin
arttigi, pHin ise azaldig1 bildirilmigtir. Kol ve ark. (12) timpanoplasti
cerrahisinde kontrolli hipotansiyonda (hedef OAB 65-75 mmHg) uygulanan
deksmedetomidinin cerrahi sonrasi alinan kan gazi degerlerini etkilemedigi
belirtiimistir. Bizim calismamizda da, benzer hemodinamik degisimlerle
birlikte arteryel kan gazi ve laktat degerlerinde gruplar arasinda istatistiksel
yonden her hangi bir farklilik bulunmamigtir.

Kisa etkili diger opioidlerle remifentanilin etkilerinin karsilastirildigi
sistematik derlemede, solunum depresyonuna daha az yol actigi, titremenin

arttigr, bulanti kusma insidansinin ise degismedigi bildirilmigtir (53).

34



Remifentanilin postoperatif donemde go6zlenebilen diger yan etkileri ise
kasinti, bas agrisi, vertigo, hipotansiyon ve vagal uyariima ile sinUs
bradikardisi olarak bildirilmistir. Saghkh gonullilerde yapilan ¢alismalarda,
remifentanil  inflzyonunun solunumsal depresyona neden oldugu,
deksmedetomidin  infuzyonunun ise klinik olarak anlamli solunum
depresyonuna yol agmadigl ve dogal uykuya benzer bir durum sergiledigi
saptanmigtir (75). Postoperatif titreme ve bulanti-kusmanin elektif bazi
cerrahi uygulamalarinda azaldigini gosteren galismalar bildiriimektedir (71,
76). Deksmedetomidin ve remifentanil influzyonlarinin karsilastirildigi
calismalarda, yan etki profilleri irdelendiginde, Salman ve ark. (70)
ambulatuar jinekolojik laparoskopi sonrasl bulanti-kusmanin
deksmedetomidin ile daha az go6zlendigini bildirmiglerdir. Richa ve ark. (40)
timpanoplasti olgularinda deksmedetomidin ile efedrin gereksiniminin
azaldigini gostermislerdir. Bulow ve ark. (30) jinekolojik videolaparoskopik
cerrahi geciren olgularda torasik rijidite, kasinti, bulanti-kusma, derlenme
unitesinde bradikardi gorilme sikhginin benzer oldugunu bildirmistir. Benzer
olarak Turgut ve ark. (59) supratentorial kraniotomi sonrasi yan etkilerde
farkhlik gézlenmedigini belirtmistir.

Callsmamizda uygulama ile iligkili major bir komplikasyon
g6zlenmemigtir. Deksmedetomidin uygulamasinda intraoperatif donemde 3
olguda hipertansiyon, postoperatif donemde 1 olguda bradikardi, 1 olguda ise
bulanti-kusma gézlenmistir. Remifentanil uygulamasinda ise intraoperatif
donemde 2 olguda hipotansiyon, postoperatif donemde ise 1 olguda titreme
olmustur. Derlenme Unitesinde de bulanti-kusmanin siddeti her iki grupta da
benzer bulunmustur. Calismamizda yan etki siklhiginin disik olmasinda,
uygulamanin BIS esliginde gerceklestiriimesinden dolay! gereksiz ilac
dozundan kaginilmasinin etkin oldugu kanisina variimistir.

Timpanoplasti cerrahisinde kontrolli hipotansiyon uygulamasinda
deksmedetomidin ve remifentanilin karsilastirildigi bir ¢alismada, cerrahi
saha Kkalitesinin artisi ile birlikte, cerrah mennuniyetinin de remifentanil

grubunda artmis oldugu bildirilmigtir (40).
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Calismamizda ise benzer cerrahi saha kalitesi ve ciddi bir yan etki
gorulmeksizin hizli derlenme nedeni ile hasta ve cerrah memnuniyeti her iki
grupta da farkli bulunmamistir. Ayrica, hastalarin gelecekte ayni cerrahi
girisimi gecirmeleri gerektiginde tekrar ayni anestezi yodntemini se¢me
istemleri de benzer bulunmustur.

Richa ve ark.’nin (40) vyaptiklani ¢alismada, timpanoplasti
cerrahisinde deksmedetomidin ve remifentanil inflzyonlari ile cerrahi sureler
(123.3£35.3 dk ve 107.85+32.9 dk) benzer olmakla birlikte, tuketim miktarlari
sirasiyla 172.33+42.97 pg ve 2301.45+£718.9 ug olarak bildirilmistir. Degoute
ve ark. (55) yine timpanoplasti cerrahisinde 47+5 dk suren hipotansiyon
uygulamasinda 0.31+0.04 ug/kg/dk ortalama hizi ile remifentanil tiketimini
1.140.2 mg olarak belirtmiglerdir. Calismamizda ise, diger calismalarla
kargilastinldiginda daha uzun sireli cerrahi girisim (deksmedetomidin:
128.3+34.8 dk, remifentanil: 140.4+34.2 dk) gerceklestiriimekle birlikte, distk
inflzyon hizlari (deksmedetomidin: 0.5+0.02 pg/kg/sa, remifentanil: 0.2+0.01
ug/kg/dk) ile deksmedetomidinin toplam tlketimini 136.0+20.2 png,
remifentanilinkini ise 1260.9+118.5 ug olarak belirledik. Calisma ilaglarinin
tiiketimlerinin diisiik olmasinda ise BiS monitorizasyonunun etkin oldugu
kanisina variimistir. Uygulamamizda temel olarak kullanilan ilaglarin
maliyetleri hesaplandiginda, remifentanil kullaniminin daha ekonomik oldugu
saptanmigtir.

Sonu¢ olarak OAB’nin 60-80 mmHg olarak hedeflendigi
calismamizda, sevofluran-nitroz oksit ile birlikte deksmedetomidin ve
remifentanilin etkin kontrolli hipotansiyon saglayarak, nazal cerrahi
girisimlerde cerrahi saha kalitesini arttirdigi gézlenmistir. Cerrahi donemdeki
hemodinamik parametre degigsiklikleri benzer olmakla birlikte, ilag
inflzyonlarinin kesilmesinden sonraki ekstlibasyon donemine bagl stres
yanitlarinin deksmedetomidin ile daha iyi baskilandigi saptanmigtir. Her iki
uygulamanin da derlenme Oozellikleri ve kan gazi parametreleri Uzerine
benzer etkilere sahip oldugu goérlilmastir. Yapilan c¢alismalarla
karsilastirildiginda, BIS monitorizasyonu ile birlikte kullanilan ilag

tuketimlerinin de azaldigi gozlenmistir. Ancak, galismada kullanilan temel
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ilaglar Uzerinden maliyet analizi yapildiginda remifentanil kullaniminin daha
ekonomik oldugu belirlenmistir. Bununla birlikte, benzer bir uygulamada
hemodinamik yanitlarin baskilanmasinin 6nemli oldugu risk gruplarinda
kullanilacak ilaglarin avantaj ve dezavantajlari gz 6nune alinarak, secim

yapilmasinin daha yararli olacagi kanisina varilmistir.
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