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OZET

K olonoskopi Icin Sedasyon Uygulamalarinda Etomidat-Remifentanil ve Propofol-

Remifentanil K ombinasyonlarinin Karsilastirilmas
Salime Toklu, Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon AD

Giris Amag: Alt gastrointestinal sistem hastaliklarinin arastirilmasinda temel tam
yontemi kolonoskopi olup, gunubirlik islem seklinde yapilmaktadir. Bu islem, hastalar igin
rahatsizlik verici, nahos bir uygulamadir. Sedatif ve analjezik ajanlarin verilmesini gerektiren
agr1 ve vazovagal reaksiyonlar siktir. Bu calismada kolonoskopi uygulanacak olgularda;
etomidat-remifentanil ile propofol-remifentanil sedasyon uygulamalarinin  hemodinamik
etkileri, derlenme sireleri, olgularin hastaneden ayrilma sireleri ve hekim memnuniyetinin
karsilastirmasi amaclandi.

Gerec ve yontem: Calisma endoskopi Unitesinde elektif sartlarda, sedasyon/analjezi
altinda kolonoskopi uygulanan ASA I-11, 18-65 yas arasi 60 erigskin hasta ile prospektif,
randomize tek kor olarak gergeklestirildi.

Remifentanil tim hastalara 0,1 pw/kg/dk slrekli infizyonu baglandiktan iki dakika
sonra hipnotik ilaglar (etomidat veya propofol) uygulandi. Olgular kapali zarf yontemiyle
randomize Grup E ve Grup P olarak iki gruba ayrildi Grup E etomidat iv 0,1 mg/kg baslangig
, 0.05 mg/kg ek dozlari, Grup P propofol 0,5 mg/kg, daha sonra 0,25 mg/kg ek dozlari
Ramsay sedasyon skoru 3-4 arasinda olacak sekilde uygulandi. Bazal olciim degerleri kalp
atim hizi (KAH), sistolik arteriyel basing (SAB), diastolik arteriyel basing (DAB), ortalama
arteriyel basing (OAB), periferik oksijen satirasyonu (SpO;), solunum sayist ve Ramsay
sedasyon skorlar1 kaydedildi. Remifentanil infizyonunun baslanmasindan sonra ilk 10
dakikada 2 dakika aralikla, daha sonra 5 dakika aralikla kolonoskopi girisimi sonuna kadar
Olcimlere devam edildi.

Kolonoskopi sliresince uygulanan toplam etomidat, propofol ve remifentanil dozlari,
kolonoskopi siiresi, cekum entiibasyon siresi, kolonoskopi girisimi tamamlanip remifentanil
inflizyonu kapatilmasindan sonra hastamin Ramsay sedasyon skoru 2 olana kadar gecen sire
(derlenmeye alinma siiresi), derlenme siiresi ve yan etkiler kaydedildi.

Bulgular: Gruplarin demografik verileri benzerdi. Gruplar arass OAB ortalama
degerleri karsilastirildiginda; 0. 2. 35. 40. ve 45. dakikalarda istatistiksel anlamli farklilik

Vi
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gbzlenmezken, 4. 6. 8. 10. 15. 20. 25. 30. dakikalarda Grup P’ de OAB’ da istatistiksel anlaml1
disme saptandi (p=0.001). Gruplar arast KAH ortalama degerleri karsilastirildiginda; 8. 30.
dakikada Grup P'de KAH ortalama degerlerinde istatistiksel anlamli disme gozlenirken
(srasiyla p=0.03, p=0.02 ), diger ol¢tim zamanlarinda anlaml: farklilik saptanmad: (P>0,05).
Gruplar arast solunum sayisi ortalama degerleri karsilastirildiginda; 0. 2. 4. 30. 35. 40.
45.dakikalarda solunum sayisi ortalama degerleri arasinda istatistiksel anlamli farklilik
saptanmazken (p>0.05 ), 6. 8. 10. 15. 20. 25. dakikalarda Grup P’ de solunum sayisi ortalama
degerleri istatistiksel anlamli distk bulundu (p<0.05). Gruplarin SpO, ve RSD ortalama
degerleri arasinda istatistiksel anlaml1 fark saptanmadh (P>0.05).

Cekum entUbasyon siress ve kolonoskopi siresi ortalama  degerleri
karsilastirildiginda; fark saptanmazken (p= 0.45, p=0.32), derlenmeye alinma sireleri ve
derlenme slreleri ortalama degerleri Grup E'de istatistiksel anlamli kisa oldugu gozlendi
(srastyla p=0.001, p=0.01).

Yan etkiler karsilastirildiginda apne ve hipotansiyon Grup P'de istatistiksel olarak
anlamli yiksek bulundu (p=0.001). Bulanti kusma ve miyoklonus Grup E'de istatistiksel
anlamli yuksek gozlendi (sirasiyla p=0,02, p=0,01). Enjeksiyon agrisi grup P de istatistiksel
olarak anlamli yiksek saptandh (p=0,005). Bradikardi sikligi agisindan gruplar arasinda
farklilik gdzlenmedi (P=0.20). Uygulayici memnuniyeti her iki grupta benzer saptand.

Sonug: Calismamizda, etomidat-remifentanil grubunda, hemodinamik ve solunumsal
yonden daha stabil bulgular, daha kisa sirede derlenme, daha erken taburcu edilebilme
kriterleri saglanmasi nedeniyle, kolonoskopi girisiminlerinde sedasyon uygulamalarinda
etomidat-remifentanilin propofol- remifentanile tercih edilebilecegi kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Kolonoskopi, sedasyon/analjezi, etomidat

vii
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SUMMARY

Comparison of Etomidate-Remifentanil and Propofol-Remifentanil Sedation in Patients
Scheduled for Colonoscopy

Salime Toklu, Dokuz Eylul University, Medical School, Department of Anesthesiology
and Reanimation

Objective: Alt gastrointestinal sistem hastaliklarinin arastirilmasinda temel tam

yontemi kolonoskopi olup, gundbirlik islem seklinde yapilma

Colonoscopy is the basic diagnostic method for the investigation of lower
gastrointestinal tract disorders, and can be performed as an outpatient procedure The
procedure is unpleasant and uncomfortable in practice.Pain and vasovagal reactions that need
sedative and analgesic medication are common.The aim of the study is to compare
hemodynamic responses, recovery and discharge times, and physician satisfaction of
etomidate-remifentanil and propofol-remifentanil  combinations in patients undergoing
elective colonoscopy.

M ethods:

Sixty ASA 1-2 patients, aged between 18-65, scheduled for elective colonoscopy
under sedation/analgesia, were prospectively randomized for the study. Two minutes after the
beginning of continuous remifentanil infusion (0.1 ug/kg/min), hypnotic agents (etomidate or
propofol) were administered. Cases were randomized into two groups (group E and P), with
closed envelope technique. Group E patients received 0.05 mg/kg maintenance dose of
etomidate after an initial dose of 0.1 mg/kg and Group P patients received 0.25 mg/kg
maintenance dose of propofol after an initial dose of 0.5 mg/kg in order to have a Ramsay
sedation score (RSS) of 3-4. Basal values of heart rate (HR), systolic arterial pressure (SAP),
diastolic arterial pressure (DAP), mean arterial pressure (MAP), oxygen saturation (SpOy),
respiratory rate and Ramsay sedation scores were recorded. Values were recorded every 2
minutes for the first 10 minutes and every 5 minutes thereafter, until the completion of the
procedure. Total drug dosages, procedure time, interval between the cessation of remifentanil
infusion to the time point were a Ramsay score of 2 eligible (time for taking patient to the
postoperative care unit), recovery time and adverse effects were recorded additionally.

viii
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Results:

The demographic data between two groups were not statistically significant. MAP
between two groups were not significant at minutes 0, 2 , 35 , 40; whereas MAP were
statistically lower at minutes 4 , 6 , 8,10 ,15 ,20, 25 in group P (p= 0,001). At min. 8 and
min. 30, mean HR values were statistically lower ( p=0.03, p= 0.02 respectively) in group P.
There was no difference at the other time intervals. Mean respiratory frequency between
groups a min. 0, 2,4,30,35,40,45 were not significant, whereas mean respiratory frequency
valuesin group P a min. 6, 8, 10, 15, 20, 25 were statistically lower (p< 0.05). No statistical
significance was determined in SpO, and RSS values between groups ( p> 0.050).

Mean cecal intubation and total colonoscopy time values were not statistically significant
between groups. Entrance time to postoperative care unit and recovery time values were
statistically shorter in group E. (respectively, p = 0.001, p=0.01)

Apnea and hypotension incidence was statistically higher in Group P ( p=0.001). Nausea,
vomiting and myoclonus was statistically higher in group E ( p= 0.02, p= 0.01 respectively).
Injection site pain was statistically higher in group P. (p=0.005). No datistical significance
was established in terms of bradycardia. ( p= 0.20). Physician satisfaction in both groups was
similar.

Discussion:

Etomidate and remifentanil administration for sedation and analgesia during
colonoscopy resulted in  more stable hemodynamic effects, shorter recovery and discharge
time in this study; thus etomidate and remifentanil administration may be preferred to

propofol-remifentanil administration for sedation and analgesia in patients undergoing

colonoscopy.

K eywords: Colonoscopy, sedation/analgesia, etomidate, propofol, remifentanil
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GIRIS

Alt gastrointestinal sistem hastaliklarinin - arastirilmasinda temel tam  yontemi
kolonoskopi olup, gunubirlik islem seklinde yapilmaktadir. Bu islem, hastalar igin rahatsizlik
verici, nahos bir uygulamadir. Sedatif ve analjezik ajanlarin verilmesini gerektiren agri ve
vazovagal reaksiyonlar siktir (1,2). Yetersiz sedasyon ve analjezi nedeniyle olusan agri;
desatirasyon, hipotansiyon, aritmi, solunum arresti ile sonuglanabilen vazovagal reaksiyon
veya hipoventilasyona neden olabilir (2). Kullanilan anestezi ve sedasyon teknigi hastanin
konfor ve guvenligini saglarken aym zamanda tim psikomotor fonksiyonlarinin hizla
derlenmesini de saglamalidir. Kolonoskopi girisimlerinde sik olarak kullanilan teknik, bilingli
sedasyon yontemidir (1). Sedasyon amaciyla, hipnotik ve opioid kombinasyonu yaygin olarak
kullamlImaktadir (3). Ayrica, bu islem sirasinda literatiirde derin sedasyon, genel anestezi,
nitrdz oksit inhalasyonu (4,5), hipnoterapi (6), akupunktur, hasta kontrolll analjezi (7,8) ve
muzik (9,10) gibi alternatif yontemlerinde kullamldig: bildirilmektedir (4,11).

Kolonoskopi girisimi igin ideal ajan hizli etki baglangicli, girisim slresince etkili ve
hizli derlenmeyi saglamakla beraber minimal yan etkili olmalidir. Sedasyon amaciyla,
genellikle benzodiazepinler ve propofolun opioidlerle kombinasyonu tercih edilmektedir. 1yi
titre edildiklerinde bu ilaglarin hepsi herhangi bir sorunla karsilasilmadan kullanilabilmektedir
(12,13,14). Kolonoskopi yapilan olgularin ¢gogunda midazolam ve opioid igeren sedasyon
kombinasyonu yeterli konfor saglamaktadir. Ancak bu ilaglarin etki siresinin genellikle
kolonoskopi islemi icin gereken siireden daha uzun olmasi, taburcu edilebilmeyi geciktiren
uzamis bir derlenmeye neden olmaktadir. Bu nedenle daha kisa etkili hipnotik ajanla opioid
kombinasyonu secilmesi daha uygun gozikmektedir (1,15).

Hizl: derlenme ve disiik yan etki insidans: nedeniyle propofol kolonoskopi uygulanan
hastalarda hipnotik ajan olarak sik tercih edilmektedir. iyi bir hipnotik ajan olsa da girisim
icin en uygun kosullarin saglanabilmesi amaciyla yiuksek dozlar kullamlmakta, bunun
sonucunda hipotansiyon, solunum depresyonu ve koruyucu reflekslerin kaybina neden
olmakta ve analjezik etkisinin olmamasi tek basina kullammda bazi simrlamalar
getirmektedir. (16,17).

Etomidat hizl1 etki baslangici (5-15 saniye) hizli derlenmesi (5-15 dakika),
kardiyovaskiler ve solunum parametrelerine minimal yan etkilerinden dolayr uygun bir
sedatif hipnotik gan olarak gorulmektedir. (12). Literatirde sedasyon yontemi olarak
etomidat opioid (fentanil, morfin) kombinasyonu ileilgili ¢alismalar vardir (12,18-23).
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Ayrica Pubmed'de (Nisan 2006) yapmus oldugumuz literatir arastirmamizda,
kolonoskopik  girisimlerde  sedasyon uygulamast amaciyla etomidat-remifentanil
kombinasyonunun kullanimina iliskin bilgi bulunamadh.

AMAC
Bu ¢alismada kolonoskopi uygulanacak olgularda; etomidat-remifentanil ile propofol-
remifentanil kombinasyonlar: ile sedasyon uygulamalarinin hemodinamik etkileri, derlenme
sireleri, olgularin hastaneden ayrilma sireleri ve hekim memnuniyetinin karsilastirmasi
amaglandh.
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GENEL BILGILER
K OLONOSK OPI

Gastrointestinal hastaliklarin tamsinda ve tedavisinde, kolonoskopi ve kolonoskopik
biopsi uygulamalar1 ilerleme saglamistir. Kolonun polip ve kanserlerinin taramasinda ve
takibinde, gastrointestinal kanamalarda, demir eksikligi anemisi, kronik persistan diare,
inflamatuar barsak hastaliklari tamsinda ve iskemik kolit, polipektomi sonrasinda takipte
kolonoskopi uygulamast  kullamilmaktadir. Ayrica kolon kanamalarimin  kontroliinde,
darliklarin dilatasyonunda, volvulus rediksiyonunda ve polipektomi uygulamasi ile tedavi
amaciyla da kullamImaktadir (24).

Birgok klinikte yillardir endoskopik girisimler sirasinda gastroenterologlar tarafindan
bilingli sedasyon teknigini kullanilmaktadir. Bu hastalara sedasyon uygulanmast girisim
srasinda hasta konforunu artirmaktadir. Endoskopistler igin dizenlenmis spesifik
monitorizasyon ve sedasyon tekniklerine ait rehberler vardir. Bu rehberlerde, bazi durumlarda
ornegin endoskopik islem uygulanacak hastamin yandas hastaliklart bulunmasi durumunda
yada daha onceki uygulamalarda endoskopistin uyguladigi sedasyon basarisiz oldugunda
anestezist bulunmasi gerektigi belirtilmektedir. Endoskopik islemlerde anestezi teknigini
planlarken dikkat edilmesi gereken nokta hastamin pozisyonudur. Hasta siklikla lateral ya da
yuzUstl pozisyonundadir. Bu pozisyonlar da resiisitasyon gerekirse uygulamayi zorlastiracak
pozisyonlardir (25).

Kolonoskopi stiresi ve rahatsizlik derecesi anatomik varyasyonlar kadar hastalarin agri
esigl, ilag toleransi, kolon sensitivitesi ve uygulamayi yapan hekimin teknigine bagli olabilir
(26). Kolonoskopide; diistk vicut kitle indeksi, geng yas, kadin cinsiyet, anksiyete diizeyi, ilk
deneyim, ¢ekum enttibasyon siresi, hazirlik durumu, gecirilmis jinekolojik cerrahi agrimin
belirleyicileri olarak saptanmustir (27,28).

Uygulamada kullanilan kolonoskopun da kolonoskopi performansim etkiledigi
gogerilmistir. Fujinon EC-450 ile Olympus CF-240'a gore Cekum enttibasyon siresinin,
kolonoskopi suresinin daha kisa ve sedasyon ihtiyacimn daha az oldugu tespit edilmistir (29).

Kolonoskopi uygulanan yasl hastalar hemodinamik instabilite, narkotik analjezik
kullammmina bagli olarak solunum depresyonu vb. nedenlerle, taburcu olma sirelerinde
gecikme acisindan en yuksek risk altinda olan olgulardir (30). Kolonoskopi sirasinda
sedasyon uygulanan hastalarin yaklasik %2 sinde kardiyopulmoner yan etkiler ortaya
cikmaktadir (31). Kolonoskopik islem sirasinda benign, gegici arteriyal oksijen desattirasyonu
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ve tasikardi gelisebilmektedir. Sedasyon, obezite, ileri yas ve kronik akciger hastaligi bu yan
etkilerin gordlme sikligim artirmaktadir (32).

AMELIYATHANE DISI ANESTEZI UYGULAMALARI

Gunumtzde, teknolojik ve farmakolojik gelismeler sonucunda, ameliyathane dist
ortamlarda tam ve tedavi amaciyla invaziv olmayan girisimlerin yam sira, invaziv ve
karmasik girisimler daha agir hastalarda uygulanmaya baslanmistir. Ancak bu durum 6zel
sorunlara ve potansiyel komplikasyonlara yol agmaktadir. Bunun yaminda saglik
harcamalarimi azaltmak igin invazif olmayan cerrahi girisimlerde anestezistleri ameliyathane
disina gekmektedir (33).

Ameliyathane dis1 girisimlerde hasta bakim standartlari, ameliyathanedeki anestezi
bakim standartlarindan farkli degildir (33-36). Ameliyathane dis1 girisimlerde, guvenligi goz
ardi etmeden uygun monitdrizasyon ve ekipman konusunda temel standartlar1 saglamakta
¢aba harcanmalidir (33).

Anestezik bakim deneyimli kisiler tarafindan saglanmalidr.

Her hasta icin anestezik bakim plam gikarilmali, hedeflenen sedasyon/analjezi dizeyi
belirlenmelidir.

Girisime baglanmadan 6nce preanestezik degerlendirme yapilmalidr.

Anestezi/sedasyon uygulamasindan 6nce hasta ve/veya ailesine bilgi verilmelidir.

Girisim sirasinda her hastamin  vital bulgulari, sedasyon duzeyi izlenmeli ve
kaydedilmelidir.

Vital bulgularin izlem aralig1 10 dakikadan uzun olmamalidir. Sadece, minimal sedasyon
uygulanan hastalarda bile sedasyondan 6nce, girisim sirasinda ve sonunda olmak Uzere, en
azindan birer kez vital bulgular degerlendirilip kaydedilmelidir.

Girisim sonrasi hastanin vital bulgulari, sedasyon dizeyi degerlendirilmelidir (33,34).

Ameliyathane Dis1 Anestezide Standart Altyapr ve Ekipmanlar

1- Oksijen kaynagi: Herhangi bir anestezik ajan kullanimindan dnce, anestezist ana ve yedek
oksijen kaynaklarinin varligim ve yeterliligini kontrol etmelidir. Merkezi sistem oksijen ¢ikis1
yada en azindan dolu bir oksijen silindiri bulunmalidir.
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2- Aspirasyon igin vakum kaynagi: Merkezi vakum sistemi veya elektrikli aspirator, degisik
boyda basliklar ve aspirasyon sondalar.

3- Kendi kendine sisen ve pozitif basingli ventilasyonda en az %90 oksijen verebilen
restisitasyon balonu. Eriskin ve cocuklar igin oral-nazal havayollari, degisik boyda maskeler
4- Acil arabas veya sabit sistem: Senkronize kardiyoversiyon yapabilen defibrilator, acil
ilaclar, dantrolen, enjektdr, IV kantl, havayolu aletleri (laringoskop ve degisik boyda
bleydler, cesitli boyda endotrakeal tUp ve larengeal maskeler, alternatif acil hava yolu
ekipmanm, Magill pensi, turnike v.b). Tamsal ve tedaviye yonelik girisimler gocuklari da
ilgilendiriyorsa ekipman buna gore desteklenmelidir. Vicut agirligi ile uyumlu ilag dozlar
listesi zaman kaybint 6nleyecektir.

5- Yeterli sayida topraklanmis priz bulunmahdir. Sistoskopi, artroskopi veya dogum
odalarinda “1slak alan’’ tabelasi olmalidir.

6- Isiklandirma: Akl yedek 151k kaynagi mevcut olmalidir. Anestezistlerin disart giktigi
durumlarda temiz camlar, kamera veya kapal1 sistem televizyon hastamin takibi agisindan
gereklidir.

7- Tletisim: Gereginde acil yardim ¢agrisi icin haberlesebilecesi 6zel telefon hatti, cagri cihazi
bulunmalidir.

8- inhalasyon anestezikleri kullamliyorsa atik gaz sistemi onerilir.

9- Zorunlu anestezi ekipman: ve personelin uygun kosullarda hastaya midahelesine izin
verecek yeterli alan bulunmalidir.

10- Monitérizasyon: American Society of Anesthesiologistsin (ASA) belirledigi temel
anestezi monitdrizasyonu standartlarina uygun olmalidir.

Solunum monitoérleri: Puls oksimetre veya pletismografi, kapnograf, oksijen alarm
bulunmayan (0O,<%30 ise alarm verir) eski anestezi cihazlar1 kullamliyorsa, solunum
monitorizasyonunda gogus hareketlerinin gdzlenmesi, solunum seslerinin prekordiyal veya
0zofagiyal stetoskopla dinlenmesi, rezervuar balonun hareketinin gozlenmesi gereklidir.
Kardiyovaskuler monitdrler: EKG, noninvaziv arteryel kan basinci dlgimu, periferik nabiz
palpasyonu, prekordiyal veya 6zofagiyal steteskop, cilt rengi, uyanik hastada biling durumunu
izlemek veya gogiis agrisin sorgulamak. invaziv monitdrizasyona nadiren ihtiyag duyulur
Vicut 1as: Cogu tam ve tedavi amaclhi girisimler (BT, MRG vb) soguk ortamda
yapildigindan 1sitma blanketleri, sicak hava dolammli Ortuler, iv sivilarin isitilmasi,
cocuklardaradyant isiticilar kullanilabilir.
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11- Oksijen, medikal hava ve sik kullanilan anestezik ajan vaporizatorlerini igeren anestezi
cihazi, gerektiginde cocuklarda kullamm igin solunum sistemleri, yetersiz oksijen alarm
sistemi, etiketlenmis ve pin sistemi mevcut gaz baglanti sistemi, azot protoksit kullanildiginda
anti-hipoksik sistem (0.,<%30 ise) temel ihtiyaglardir. MRG uyumlu anestezi cihazi ve
monitodr bulunmalidr.

12- Anestezide skhikla kullamlan ilaglara ilave olarak acil durumlara uygun gerekli ilaglar
da bulundurulmalidir (33).

Ameliyathane Dis1 Anestezi Uygulamalarinda Hasta Degerlendirilmes

Ameliyathane dis1 anestezi uygulamalarinda guvenligin 6n kosulu, hastamn tibbi
durumunu ©6nceden degerlendirmek, yapilacak girisimin Ozelliklerini bilmek ve ekipman
gereksinimini ameliyathane igindeki anestezi yaklasim ile esdeger gormektir (33).

Bitin hastalar genel anestezi altinda cerrahi islem uygulanacakmis gibi anestezi
polikliniginde veya islem 6ncesinde degerlendirilmelidir (33-35). Anamnez, fizik muayene,
laboratuvar tetkik, ASA risk siiiflamasi, hava yolu muayenesi, genel durum, yas sigara, alkol,
bulanti-kusma, alerji 6ykusl, uygulanacak islem, uygulanacak anestezi yontemi ve olasi
komplikasyonlar hasta formuna islenerek gerekli ekipman hazirlanmalidir. KOAH, amfizem,
obezite, aritmi, koroner arter hastaligi, hipertansiyon, hipotansiyon ve gegirilmis miyokard
enfarktUsii gibi sedasyona bagli kardiyopulmoner depresyonu kolaylastiracak faktorler
dikkate alinmalidir (33).

Hasta velveya hastamin yasal sorumlulugunu tasiyan Kkisiye (anne, baba vs)
sedasyon/analjezi plani, yararlari, olasi tehlike ve komplikasyonlar hakkinda bilgi verilmeli,
aternatif yontemler agiklanmal: ve onam alinmalidir (33,35).

Elektif olgularin ASA’nin belirledigi kilavuza gore “guidelines for preoperative
fasting” yeterli sire a¢ kalmalar1 saglanmalidir. Acil durumlarda veya bazi hastaliklarda mide
bosalma zamamnin uzayacag: disunilerek, hedeflenen sedasyon duizeyi, girisimin ertelenme
olasilig1 ve enttibasyonla trakeanin korunmast gz ontine alinmalidir. Ameliyat 6ncesi aglik
siresi; berrak sivilar (su, ¢ay, posasiz meyve sulari) 2 saat, anne sitll 4 saat, mama ve anne
sith disindaki siitler 6 saat, hafif yiyecekler (tost ve cay gibi) 6 saat, oral kontrast madde
kullanimindan sonraen az 1 saat olmalidir (33,37).
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Ameliyathane Dis1 Anestezide M orbidite ve M ortalitenin Y iksekliginin Nedenleri:

1. Mekandan kaynaklanan fiziksel sorunlar (dar, az 1s1kl1 ve soguk ortam),

2. Ameliyathane dis1 ortamlarin anestezi ve resiisitasyon ekipmanindan yoksun olmasi
yada buradaki cihazlarin —anestezistlerin bile nasil kullanildigini bilmedikleri kadar-
eski olmalari,

3. Yardimci personelin yeteri kadar egitimli olmamasi sonucu anestezistin acil
mUidahalede ¢cogu zaman yalniz kalmasi,

4. Acil yardim gerektiginde, merkezden uzak olunmast,

5. Anestezistin ortama yabanci olmasi, ekipman ve ilaglarin yerlerini tammamasi,

6. MRG odasi ya da isitme testi odasi gibi hastayla temasimin olmadigi bir noktada
beklemek zorunda kalmas,

7. Monitdrizasyon arag ve gereclerinin eksikligi veya uygunsuzlugu, monitdrizasyona
yeterli Gnemin verilmemes,

8. Endoskopi ve radyoloji hemsirelerinin sedasyon siresi ve sedatize hasta izlem
deneyiminden yoksun olmalari,

9. Girisim ameliyathanede yapilmadig: icin anestezi riskinin az oldugunun distinilmesi.

10. Sedasyor/analjezi uygulamalarinin anestezistler disindaki hekimler veya hemsireler
tarafindan yapilmasi. Y alnizca komplike olgularda anestezi hekiminin ¢agrilmasi,

11. Girigimin ve anestezinin gereksinimleri arasindaki farkliliklar (33).

Sedasyor/analjezi tekniklerinde de mortalite ve morbidite gorilebilir. Beklenmedik
ilag reaksiyonlari, aspirasyon, havayolu tikanmasi, bronkospazm ve KVS problemleri buna

sebep olabilir (35).

Ameliyathane Dis1 Girisimlerde Sedasyon/Analjezi Uygulamas

Hastanin ve yapilacak islemin Ozelliklerine gore anestezi uygulamalari; monitérize
hasta bakimi temelinde sedasyon analjezi ya da genel anestezi seklindedir (33).
Sedasyor/analjezi terimi, hastalarin uygun solunum ve dolasim fonksiyonlarint ve minimal
biling azalmas: hallerini korurken, onlarin hosa gitmeyecek kimi islemleri tolere edebilmeleri
halini tammlar (35). Sedasyon/analjezi teknikleri ile hastamin anksiyetesi, huzursuzlugu ve
agnsi azaltilablilir veya tamamen yok edilebilir. Ayrica, hareketsizlik gerektiren girisimlerde,
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kicuk cocuk (36) ve kooperasyon kurulamayan eriskin hastalarin hareket etmesi onlenerek

girisimin basarist artirilir ( 33,37).

Sedasyon/analjezi dizeylerinin tanim Amerikan Anesteziyolojistleri Dernegi (ASA)

tarafindan “Continum of depth in sedation” basligi altinda 1999 yilinda yayimlanmistir

(33,37)

Tablo 1. ASA'nin Sedasyon Analjezi ve Genel Anestezi Tanimi (33)

sedasyon | seasyon/analjezi analjezi Genel anestez
(anksiyoliz) | (pilingli sedasyon)
SHzIi SOzl ve taktil 5
Y anit verme uyaranlara uyaranlara Tfal<rarlayan veya A_gnh uyaranlarla
normal yant maksatlr* yant agriliuyaranlara | bile
maksatl* yanit uyandirilamama
Havayolu Etkilenmemis | Mudahale Mudahale Siklikla midahale
gerektirmiyor gerekebilir gerekir
Spontan Etkilenmemis | v eterli Yetersiz olabilir | SKlklayetersiz
solunum
K ardivovaskiiler ) | Genellikle Genellikle -
fonkS,-}g,on Etkilenmemis | korunuyor korunuyor Bozulmus olabilir

*: Agrili uyarana refleks geri cekme maksath yanit kabul edilmemektedir.

Sedasyon analjezi uygulamalar: sirasinda ciddi kardiyak ve solunumsal depresyon

gelisebilir. Hipoksik beyin hasari, kardiyak arrest gibi risklerden kaginabilmek igin bu

komplikasyonlar hemen tammp uygun tedavisi gerekir. Yetersiz sedasyon analjezi hastanin

huzursuz olmasina hatta, fizyolojik ve psikolojik yonden zarar gdrmesine yol agabilir (33,37).
Hastaya ait bazi faktorler sedasyona bagli komplikasyon riskini artirabilir. Y Uksek sedasyon
riskinin belirlenmesinde sedasyon risk degerlendirme kriterlerinin kullanidabilir (33).
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Sedasyon Risk Faktorleri

1.
2.

© © N o g &~ W

Horlama, stridor veya uyku apnesi
Kraniyofasiyal malformasyonlar

Gc havayolu 6ykusii ve/veya bulgular
Kusma, barsak obstriksiyonu
Gastro-0zofagiyal reflt

Restriktif ve obstriktif akciger hastaliklar
Resaktif havayolu hastaligi

Hipovolemi, kardiyak hastalik

Mental durum degisikligi

10. Y etersiz sedasyon 6ykusii

11. Uygun olmayan a¢lik siresi
12. Bilinmeyen risk faktorleri (33)

Sedasyon/analjezi sirasinda hedeflenen sedasyon diizeyinin 6tesinde derin sedasyon

hatta genel anesteziye gecis olabilir; solunumsal ve kardiyak depresyon gelisebilir. Bu

nedenle girisim stresince ve sonrasinda sedasyon duzeyleri arasindaki simirin belirlenmesi

icin kantitatif sedasyon skorunun kullamilmas: yararli olacaktir. Sedasyon dizeyini

belirlemede kullarmilan objektif klinik skorlama sistemleri vardir (38).

1-

Ramsay sedasyon skalasi (RSS): ilaglara baglh sedasyonu degerlendirmek icin yogun
bakim hastalarinda siklikla kullamlan objektif bir sedasyon skalasidir. Bu skalayi
kullanarak gjitasyon ve artmis sedasyonun derecesini 6lgmek zordur.

Observer’s Assessment of Alertness/Sedation Scale (OAASS): Bu skala santral sinir
sistemi Uzerine benzodiazepinlerin etkilerini 6lgmek icgin gelistirilmistir. Bu metodun
majOr dezavantaj1 hasta kooperasyonu gerektirmesi ve bu test isleminin yapilabilmesi
i¢in hastamn uyarilmasinin gerekmesidir.

3- Vislel Analog Skala (VAS): Monitdrize anestezi bakiminda sedasyon derecesini

Olcmek icin kullanilmaktadir. Olgu uyarilarak sedasyon seviyesini temsil eden 100
mm ¢izgi Uzerine bir nokta koymas: istenir. Bu yontem hasta stimulasyonu ve
kooperasyonu gerektirir. Gozlemci oranlamasi ve VAS skoru arasindaki korelasyon

genellikle iyidir.
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4- Bispektral Indeks Monitér (BIS): Bispektral analiz, elektroensefalografi (EEG)
tarafindan olusturulan verileri toplayarak anestezi derinligi ile uyumlu tek bir say1
hesaplar. BIS degerinin sedasyon seviyeleriyle uyumlu oldugu gosterilmistir. BIS
degerleri ayrica OAASS oranlamas: standart kabul edilerek onaylanmistir. Sedasyon
derinligi arttikca BIS indeks degeride duser. Bu metod hasta kooperasyonuna ihtiyag
duymaz ve sedasyon seviyesini sorgulamak icin hastalar1 uyandirma ihtiyacini onler.
Monitorize anestezi bakiminda BIS monit6ri kullamlarak, sedatif ilaglarin titrasyonu
diizenlenehilir (38).

Sedasyor/analjezi icin ilag ve yontem secimi, anestezistin deneyimine, hastamn tibbi
Oykusune, saglik durumuna (ASA fizik durumu) ve planlanan girisimin 6zelligine baglidr.
Anestezist, sedasyon teknigini, ilaglart ve uygulama yollarini hastaya, girisimin kosullarina
gore uyarlamakta serbesttir (33).

Sedatif etkili bir ilagla opioidin kombinasyonu etkin, orta derecede veya derin
sedasyon saglar. Ancak ilag kombinasyonlarinin ciddi yan etkilere, solunum depresyonu ve
hipoksemiye yol agabilecegi unutulmamalidir. Orta ve derin sedasyon sirasinda oksijen
verilmesi bu komplikasyonlarin sikligim azaltacaktir. Ayrica, intravendz ilaglar, istenilen
sedasyon analjezi diizeyine ulasilincaya kadar kiiclk, artan dozlarda uygulanmalidir. Olgunin
yasi, vicut agirligi temel alinarak tek dozda verilmemelidir. intravenéz yol disinda diger
yollardan ilag uygulamalarinda (oral, rektal, transmukozal, intramuskiler) ilag emilimi igin
yeterli zaman birakilmalidir (33)

Ameliyathane dis1 sedasyon analjezi uygulamalar: dinyada ve llkemizde anestezist
olmayan hekimler ve hemsireler tarafindan da yapilmaktadir. Anestezist olmayan kisilerin
sedasyon uygulamast ile ilgili olarak, italyan Anestezi Analjezi ve Reanimasyon Dernegi
(SIAARTI) anestezi hekimleri disindaki hekimlerin aktivitelerini saglikli hastalarda (ASA 1)
minimal ve orta derecede sedasyon ile sinirli tutmaktadir. Ayrica SIAARTI, sedatif/anestezik
etkili ilaglarin yaratacag: etkiler her zaman 6nceden bilinemiyecegi igin, bu kisilerin temel
yasam destegi ve erken defibrilasyon uygulayabilecek bilgiye sahip olmalari gerektigini
bildirmistir (33)

Anestezist disinda sedasyon uygulayacak Kisi uygulanan ilaglarin etkilerini anlamali,
bu etkilerden ortaya cikabilecek komplikasyonu tespit edebilecek ve bunlara miidahale
edebilecek bilgi ve deneyimde olmalidir. Ayrica hastamn kullandig: diger ilaglar ve mevcut
hastaliklar ile sedatif ilag etkisinde olusabilecek degisiklikleri bilmelidir (34).

10
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Baz1 Universite hastanelerinde, hemsireler ASA | hastalarda, invazif olmayan
girisimlerde sadece oral triklofos sodyumu tek doz (100 mg/kg) kullanmakla yetkili
kilinmiglardir. Tekrarlayan doz uygulamalari ve daha yuiksek doz kullanmalarina izin
verilmemistir. Y etersiz sedasyon analjezi durumunda ve komplikasyon gelistiginde anestezist
yarchmi istenmektedir. Bunun yamnda, diger tim hastalarda sedasyon anestezi hekimleri
tarafindan saglanmaktadir (33) Olgunun kardiyovaskiler hastalik gibi ciddi tibbi durumu
varsa, maor risk faktorleri varsa, havayolu agikliginin saglanmasinda bir sorun varsa
pediyatrik ya da geriyatrik yas grubunda ise islem suresince mutlaka bir anestezist
bulunmalidir (34).

Girisim Sirasinda Olgunin Izlenmesi

1. Biling duzeyi: Kuguk c¢ocuklar, iletisim kurulamayan eriskinler veya hareketsizlik
gerektiren girisimler disinda, orta derecede sedasyon sirasinda hastamin sozli emirlere
yanit1 sedasyon skalalar1 ile degerlendirilmelidir. Girisim nedeniyle sozli yanit veremeyen
hastanin s0zlU ya da taktil uyarilara elini kullanarak yanit vermesi istenmelidir.

2. Oksjenasyon: Bitun hastalar pulse oksimetre ile uygun aarm limitleri iginde
izlenmelidir. Solunum fonksiyonu oskiltasyonla veya gozleyerek izlenmelidir. Derin
sedasyon uygulanan hastalarin tamaminda ve orta derecede sedasyona ragmen
ventilasyonun dogrudan gozlenemedigi hastalarda end tidal karbondioksit (ETCOy)
izlenmelidir.

3. Hemodinamik Bulgular: Sedasyon/analjeziye baslanmadan 6nce kan basinci ol¢tlmeli,
girisim sirasinda olcim araliklart 10 dakikay: asmamalidir. Orta ve derin sedasyonda,
ciddi kardiyovaskiler hastaligi olanlar ile aritmiye yol agabilecek girisimlerde minimal
sedasyon da uygulansa elektrokardiyografik izlem yapimalidir. Uygulayici disinda
belirlenmis bir kisi sadece hastay: izlemekle gorevlendirilmelidir (37)

Orta ve derin sedasyon sirasinda hastalarin biling diizeyi, kantitatif sedasyon skoru,
solunum ve oksijenasyon durumu, hemodinamik degiskenler, kullamilan ilaglarin ¢esidi ve
miktar1 ve hastanin genel durumu girisimin basinda, girisim sirasinda belli araliklarla,
derlenmede ve gonderilmeden hemen o6nce degerlendirilip ameliyathane dis1 anestezi izlem
formuna kaydedilmelidir (33).

11
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Derlenme ve Taburcu Etme Kriterleri

Ameliyat odasi disinda genel anestezi, blgesel anestezi ve monitdrize anestezi bakimi
(MAB) alan hasta girisim odasinda yeterli derlenme kriterlerine sahip degilse, guvenli
sartlarda derlenme Unitesine taginarak standartlara uygun bir bakim almalidir (39).

Girisim tamamlandiktan sonra da hastalar komplikasyonlar agisindan risk altinda
olabilir. Bu nedenle hastalar, kardiyorespiratuvar depresyon tehlikesi ortadan kalkincaya,
sedasyon Oncesi biling dizeyine ulasincaya kadar derlenme odasinda izlenmelidir (33,34)
Hastalarin mental durum ve sedasyon dizeyleri periyodik olarak (en azindan 15 dakika
aralarla) izlenmelidir. Hipoksinin dnlenmesi igin oksijen verilmelidir. Endikasyonu varsa,
bulantikusmay1 onleyici ilaglar uygulanmalidir (33). Hastamin taburcu olmasina anestezist
veya ilaglari uygulayan kalifiye personel karar vermelidir (34)

Gunubirlik Hastalar Taburcu Edilmeden Once:

1. Tamamen uyanik ve oryante olmalidir.

2. Bebekler ve mental durumu baslangicta bozuk olan hastalarin, ilk durumlarina
donmeleri beklenmelidir.

3. Vital bulgular stabil ve kabul edilebilir sinirlar igerisinde olmalidir.

4. Antagonist ilag (flumazenil, nalokson) verilen hastalarda yeniden sedasyon
gelismeyeceginden emin olmak igin yeterli siire (2 saate kadar) beklenmelidir.

5. Kantitatif sedasyon skorunun kullamimas: hastamn taburcu edilebilmesine yardimci
olabilir.

6. Gunubirlik hastalar taburcu edilirken, yanlarinda sorumlu bir eriskin bulunmalidir.

7. Hastaya girisim sonrast uygulanmasi gereken diyet, ilag ve aktivite ile ilgili (varsa)
yazil1 bilgi verilmelidir (39).

12

PDF created with pdfFactory Pro trial version www.pdffactory.com



http://www.pdffactory.com

ETOMIDAT

Etomidat 1964'te sentezlenmis ve 1972'de klinik kullamma girmistir. En 6nemli
Ozellikleri hemodinamik stabilite, minimal solunum depresyonu, serebral koruma ve tek doz
veya sirekli inflizyon sonrast hizli derlenmeye olanak saglayan farmakokinetigidir (40).

A. Fizikokimyasal Ozellikleri

Etomidat bir imidazol derivesidir. Kimyasal yapisi R-(+)-fentiletil-1H-imidazol-5

karboksilat stlfat’tir (40).

i N
|
|

CH—CHs;

Sekil 1: Etomidat (40)

B. Metabolizma indiiksiyon ve Anestezinin idamesi

Etomidat karacigerde primer olarak ester hidroliziyle ana metaboliti olan karboksilik
asid turevine donustUrilerek ya da N-Dealkilasyonla metabolize edilir. Ana metaboliti
inaktiftir. Tlacin yalmzca %2'si degismeden idrarla atilirken metabolize edilen kalan kismin
%85'i bobreklerden, %13’ U de safrayla atilir (40,41).

Etomidat anestezi indiksiyonunda 0,2-0,6 mg/kg kullamlmaktadir (40-42). Etomidatin
bolus ya da inflizyon seklinde tekrarlanan dozlar: hipnoz siiresini uzatir. Multipl dozlarindan
yada inflizyonundan sonraki derlenme genellikle hizlidir (40,43-45).

C. Farmakokinetik

Etomidatin baslangic dagilim yart 6mr 2.7 dk, redistribisyon yar1 omrt 29 dk ve
eliminasyon yar1 0mru 2.9-5.3 saattir. Hepatik klirensi yiksektir (18-25 mi/kg/dk). Bu yuzden
hepatik kan akimini etkileyen ilaglar etomidatin eliminasyon yart 6mrint degistirir. Etomidat
bolusun etkinliginin ortadan kalkmasinda ana mekanizma redistribtisyon oldugundan hepatik
disfonksiyon hipnotik etkinin geri dontstimini dnemli 6lglde etkilemez (40,41,46,47).
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Proteine baglanma oranm %75'tir. Serum proteinlerinin miktarim degistiren hepatik ve
renal hastaliklar gibi patolojik durumlarda proteine baglanmams fraksiyonun miktar: artar ve
verilen tek etcomidat dozu (0.3 mg/kg) farmakodinamik etkilerde artisa neden olabilir (41).

D. Farmakodinamik
Santral sinir sistemi etkileri

Etomidatin 0,3 mg/kg indiksiyon dozundan sonra bir kol beyin dolasim zamamnda
SSS'ne primer etkisi hipnoz olusur. Analjezik etkinligi yoktur. Etomidatin GABA adrenerjik
sistem Uzerinden etkili oldugu dusunilmektedir. Etkiss GABA antagonistleriyle geri
dondurulebilinir (40).

0,2-0,3 mg/kg etomidat ortalama arter basincim degistirmeksizin, serebral kan
akiminda %34 serebral oksijen tiketim hizinda %45 azalmaya neden olur. Boylece serebral
perflzyon basinci degismez ya da artirir (48).

Etomidat miyoklonik hareketlerin sikligim arttirir. Miyoklonusun nobet benzeri EEG
aktivitesiyle ilgili olmadig: distunilmektedir. Miyoklonik hareketlerin ya beyin sapi ya da derin
serebral yapilardan kaynaklandigina inamimaktadir (40,41,49) . Etomidat grand mal nobetlerle
iliskilidir ve epileptojenik fokuslarda artrus EEG aktivitesi olusturdugu gosterilmistir (40).

Solunum sistemi etkileri

Etomidatin solunum Uzerine etkileri minimaldir. Etomidat CO,’e solunum cevabim
baskilar. Ancak tiyopental ile karsilastirildiginda etomidatla daha az solunum depresyonu
gbzlenir ve kisa surede dizelir (41). Etomidatla indiksiyon, bazen PaO.'yi degistirmeyip
PaCO,'de hafif bir artisla (%15) sonuclanan bir apne periyodunun takip ettigi bir
hiperventilasyon olusturur. Apne insidans: opioid ve benzodiyazepin ile premedikasyonla
degisir (40).

Kardiyovaskiler sistem etkileri

Kardiyovaskiler sisteme olan minimal etkisi, etomidat:1 diger hizli etkili indiksiyon
gjanlarindan ayirir. Non-kardiyak cerrahi uygulanacak kardiyak hastalara etcomidatin 0,3 mg/kg
indiiksiyon dozunun uygulanmasiyla kalp hizi, ortalama arteriyel basing, ortalama pulmoner
arter basinci, pulmoner kapiller wedge basinci, santral ventz basing, atim hacimi, kardiyak
indeks ve pulmoner ve sistemik vaskiler rezistansta hemen hemen hi¢ degisiklik olusmaz.
Normal indiiksiyon dozunun %50 fazlasi olan 0,45 mg/kg uygulanmasinda ise kardiyovaskiiler
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parametrelerde minimal degisiklik olusur (40). Iskemik kalp hastalig1 ya da kapak hastalig:
olanlarda 0,3 mg/kg indiksiyon dozuyla kardiyovaskiler parametrelerde minimal degisiklik
olusturur (50,51).

Etomidatla gorilen hemodinamik stabilite bir Olcide sempatik sinir sistemi ve
baroresepttr fonksiyonu Uzerine etkisinin olmamasina baghdir (52). Ama analjezik etkinligi
olmadigindan laringoskopi ve entubasyona sempatik cevabi tamamen ortadan kaldirmaz.
Indiksiyon ve entiibasyon siiresince hemodinamik degisiklikleri en aza indirmek amaciyla
genellikle bir opioid ile etomidat kombine edilir (40,41).

Endokrin etkiler

Etomidatla ortaya c¢ikan bu spesifik endokrin etkiler 11-deoksikortizoll, kortizole
geviren 11-B-hidroksilaz enziminde doza bagimli reversibl inhibisyona ve 17-a-hidroksilaz
Uzerindeki relatif olarak daha diusuk etkiye baghdir. Bu etkiler 11-deoksikortizol ve 17-
hidroksiprogesteron gibi kortizol prekirsorlerinde artigla sonuclanir.11-p-hidroksilaz ve daha
az oranda 17-o-hidroksilazdaki blokajin sitokrom P450'nin serbest imidazol radikaline bagl:
oldugu ortaya ¢ikmistir. Bu blokaj insanda steroid sentezi igin gerekli olan askorbik asid
sentezinin de inhibisyonuna neden olur. Sitokrom P450' ye bagimli 11-B-hidroksilaz enziminde
blokaj, ayrica minerolokortikoid Uretiminde azalma ve ara urtinlerde (11-deoksikortikosteron)
artigla sonuglanir. Etomidat uygulanmasindan sonra vitamin C destegi yapilmas: kortizol
duzeylerini normale gevirir (40,53).

Tek doz uygulanmasindan sonra adrenokortikal supresif etkisinin minimum oldugunun
gogterilmesiyle etomidatin anestezi induksiyonundaki kullamm artmstir (40).

Minor periferik cerrahi uygulanan saglikli hastalarda etomidatla plazma kortizol
diizeylerinin indiksiyon oncesi dizeylerine gore operasyon sonrast 1 saate kadar hafifce
azaldig1 gosterilmistir. Ortalama kortizol dizeylerinin normal laboratuar degerlerinin  altina
dusmemistir. (54).

Etomidatin indiksiyon dozlari degerlendirildiginde ortalama kortizol duizeyleri
postoperatif tim zamanlarda normal simirlarda kalmistir. Kisa siireli adrenokortikal supresyona
bagl1 yan etkiler rapor edilmemistir (54-58).

Koroner arter bypass cerrahisi siresince ve sonrasindaki  kortizol —duzeyleri
etomidat/fentanil (ortalama etomidat dozu 87+3mg) ve midazolam/fentanil ile total intraventz
anestezi(TIVA) uygulanmis olan hastalar arasinda karsilastirilmistir. indilksiyondan sonraki 1
saat disinda kortizol dizeyleri etomidat gurubunda midazolam gurubuna esit ya da fazla
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saptamiglardir. Bu galisma ayrica etomidatin major cerrahide kullaniminin giivenli oldugunu
gogtermistir (40).
Diger etkiler

Etomidat, stabil hemodinami ve minimal respiratuar depresyon olusturmasina ragmen
indiiksiyonda kullanildiginda bulanti, kusma, enjeksiyon sirasinda agri, miyoklonik hareketler
ve hickirik gibi birgok yan etkiye neden olabilir (40). Etomidatla %3040 gibi yuksek
oranlarda bulanti1 ve kusma gosterilmistir. Etomidata fentanil eklenmesi bulant: ve kusma
sikligin daha da arttirir (40,41).

Periferik kiicik damar yolu ile etomidat tek basina uygulandiginda %20 gibi yiksek
bir oranda tromboflebit gordlebilir (40,41). Enjeksiyon sirasinda agri sikligi %0-50 arasinda
degisir Enjeksiyon sirasinda agri olusumu daha biyutk bir venin kullammiyla da dnlenebilir.
Narkotiklerle birlikte benzodiazepin premedikasyonu da daha az basarili ama etkili bir
yontemdir. (40). Etomidatin lipid emilsiyonu enjeksiyon sirasinda daha az agri, tromboflebit
ve histamin desarjina neden olur (59).

Miyoklonus sikligi da %0-70 arasinda degisir (12,60-62). Ancak miyoklonus siklig1
narkotik ya da benzodiazepin premedikasyonuyla azaltilabilir (43,58,60,63). Miyoklonusu
azaltmada hizl1 ve yavas enjeksiyon teknikleri savunulmaktadir (40).

E. Kullamim Alanlary

Hizl1 etkinlik, zli derlenme, hemodinamik olarak kisitlh hastalarda stabil kan basinci
saglamasi, spontan solunumu etkilememesi, etomidat1 kardiyoversiyonda uygun bir secenek
haline getirmektedir (12,23,64).

Etomidat ¢cogunlukla indiksiyon ajam olarak kullanilmaktadir, fakat son zamanlarda
hizl1 etki baslangici, kisa etki siresi ve yan etkilerinin az olmasi nedeniyle kisa sireli
sedasyon uygulamalarinda guvenilir ve etkili bir ajan olarak kullanilmaktadir (12,19,23,65).
Kortikosteroid ve minerolokortikoid Uretiminde inhibisyon ve artmis morbidite riski
nedeniyle yogun bakim hastalarinin uzun siireli sedasyonunda kullanimi kontrendikedir (40).

Etomidat kisa slreli sedasyon uygulanacak hemodinamik olarak stabil olmayan
hastalarda yararlidir (40). Elektrokonviilsif tedavi amaciyla kullanildiginda diger ajanlara gore
daha fazla nobet olusturabilir (66,67). Pediatrik olgularda kisa sireli girisimler sirasinda
sedasyon amaciyla kullamimaktadir (20,21,23,68)
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PROPOFOL

Propofol buglin en sik kullanilan i.v. anesteziktir. Propofol, anestezi indiksiyonu ve
idamesinde oldugu kadar ameliyathane ve ameliyathane disinda sedasyon uygulamak
amaciyla da kullamlmaktadir (40,69).

A. Fizikokimyasal Ozellikleri

Propofol, alkilfenol grubunun bir Gyesidir. Alkilfenoller oda 1sisinda yagdirlar ve akdz
soltsyonlarda insoltbldurler (69).

B. Metabolizma

Propofol karacigerde glukronid ve silfata konjuge edilerek bobreklerle atilan suda
¢cOzunebilir bilesiklere donustiralur. Propofoliin %1’ den daha az1 degismeden idrarla atilir ve
%2's fegesle atilir. Metabolitlerinin aktif olmadigi dustintlmektedir. Propofol klirensinin
hepatik kan akimim agmasi, propofol igin ekstrahepatik metabolizma ya da ekstrarenal
eliminasyonu gostermektedir (40).

C. Farmakokinetik

Tek doz enjeksiyonundan sonra kan propofol diizeyleri hem redistriblisyon hem de
eliminasyonun bir sonucu olarak hizla diser. Propofolin baslangi¢c distriblisyon yarilanma
Omri 2-8 dakikadir. Propofol klirensi son derece hizlidir (1,5-2,2 L/dk) (69).

Propofol farmakokinetigi gesitli faktorlerle (cinsiyet, agirlik, yandas hastalik, yas, es
zamanli medikal tedavi) degisebilir. Hepatik kan akiminm azaltarak kendi klirensini azaltabilir.
Kardiyak debi Gzerine olan etkisiyle kendi kompartmanlar arasi klirensini degistirebilir.
Yashlarda Kklirens azalmistir ancak daha kicik santral kompartman hacimi mevcuttur.
Cocuklardaki santral kompartman hacmi daha genistir ve klirens daha hizlidir (%25) (40).

D. Farmakodinamik Etkileri
Santral sinir sistemi etkileri

Propofol hipnotik etkisinin GABA A’nin  subunitesine baglanarak GABA aracilikli
klorid kanallarimi potansiyalize etmesine bagli oldugu dustintlmektedir. Hipokampustaki
GABA A reseptorlerine olan etkisinden dolay:r hipokampus ve prefrontal korteksten
asetilkolin salinimint inhibe eder. Bu etki propofoliin sedatif etkinliginden sorumludur. Ayrica
a2 adrenoreseptor sistemi de propofolin sedatif etkinliginde indirekt bir role sahiptir. Dorsal
spinal boynuz néronlarinda propofol GABA A ve glisin reseptdrlerine etki eder (40).

Hipnozun ortaya ¢ikis1 2,5 mg/kg doz uygulamasindan sonra, hizlidir (bir kol beyin
dolasim zamari) ve pik etki 90-100 saniyede gorulr. Hipnoz suresi doza bagimlidir ve 2-2,5

17

PDF created with pdfFactory Pro trial version www.pdffactory.com



http://www.pdffactory.com

mg/kg dozda uygulanmasindan sonra 5-10 dk’dir. Yas, indiksiyon dozunu dnemli 6lglide
etkiler. Propofol subhipnotik dozlarda sedasyon ve amnezi saglar (40).

Propofoltin epileptojenik EEG aktivitesindeki etkisi tartismalidir. Propofoliin
antikonvilzan etkisi doza baglidir. Birkag calismada propofol anestezisi uygulandiktan
sonraki 6. ginde konvilziyon tammlanmstir. Ancak bu yan etkinin sikligi ¢ok azdir
(1:50000) (40).

Solunum sistemine etkileri

Propofol uygulanmasindan sonra doza, uygulanma siiresine, enjeksiyonun hizina ve
eszamanl1 premedikasyona bagli olarak apne olusur. Indiiksiyon dozundan sonra apne olusum
sikligr %25-30'dur. Uzamis apne (>30saniye) indiksiyondan once ya da premedikasyon
amaciyla opioid eklenmesiyle artabilir. Apne olusum siklig1 diger iv anesteziklerden fazladir.
Propofol inflizyonu stiresince CO;' ye solunum cevabr da azal mistir (40).

Propofol KOAH'l1 hastalarda bronkodilatasyonu indikler. Halotan kadar
bronkodilatasyon 6zelligi yoktur. Dusuk konsantrasyonlarda vagal, daha yuksek
konsantrasyonlarda ise metakolinle induklenen bronkokonstriksiyonu azaltir. Muskarinik
reseptorler Uzerine direkt etkisi vardir. Propofolle birlikte kullamlan sodyum edetat
prezervatifin bronkodilatator aktivitede 6nemli oldugu distunilmektedir (70).

Kardiyovaskiler sistem Gzerine etkileri

Propofoltin en belirgin kardiyovaskiler etkisi anestezi indiksiyonu sirasinda arteriyal
kan basincinda dismedir. Mevcut kardiyovaskiler hastaliktan bagimsiz olarak 2-2,5 mg/kg
induksiyon dozuyla sistolik kan basincinda %25 den %40 a kadar azalma olusur. Ortalama ve
diastolik kan basincinda da benzer degisiklikler goéralir (69). Arteriyel basingta disme
kardiyak debi/kardiyak indeks ("%15), atim haciminde (%20) ve sitemik vaskiler rezistansta
azalmaya (%15den %25'e) baglidir. Propofol indiksiyon dozundan sonra olusan
hipotansiyon vazodilatasyona ve miyokardiyal depresyona baglichr. Direkt miyokardiyal
depresyon etkisi tartismalidir (40).

Propofol baroreseptor refleksi inhibe eder. Boylece hipotansiyona tasikardi yanitini
baskilamis olur. Olusturdugu sedasyonla orantili olarak kardiyak parasempatik tonusu azaltir.
Sinoatriyal nodul fonksiyonu ya da normal atriyoventrikiler ve aksesuar yan yol iletimi
Uzerine minimal direkt etkisi vardir. Doza bagimli olarak atropine kalp hizi yamtint baskilar
(69,71).
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Diger etkiler

Propofol tek doz ya da uzamis infiizyon sonrasi kortikosteroid sentezini etkilemez.
ACTH stimulasyonuna normal cevabr degistirmez (40).

Propofoliin  antiemetik etkinliginin nedeni GABA reseptorleri araciligiyla area
postremada’ da olusturdugu serotonin inhibisyonudur (40). Propofolin distk (subhipnotik)
dozlarda 6nemli bir antiemetik aktivitesi vardir. Postoperatif bulant: tedavisinde 10 mg bolus
dozunda kullaniimaktadir. Ayrica postoperatif refrakter bulanti ve kusmanin tedavisinde de
kullanilir (72).

E. Kullamim Alanlary
Anestezi indiksiyonu ve idames

Propofol anestezinin hem indikksiyon hem de idamesinde uygun bir ilagtir. Indiksiyon
dozu 1-2,5 mg/kg arasinda degisir. indikksiyon dozunu belirleyen fizyolojik karakteristikler
yas, vicut agirlig: ve santral kan hacmidir. Opioid, benzodiazepin ya da her ikisiyle birden
premedikasyon uygulanmasi indiiksiyon dozunu anlamli olarak azaltir (40).

Propofol anestezi idamesinde aralikli bolus dozlarda ya da sirekli inflizyon seklinde
verilebilir. Propofolle birlikte uygulandiklarinda midazolam, klonidin, ve opioidler gerekli
propofol konsantrasyonunu ve infizyon hizint azaltirlar. (40).

Sedasyon

Propofol cerrahi islem sirasinda ve yogun bakimda mekanik ventilasyon uygulanan
hastalarin sedasyonunda kullamimaktadhr. Inflizyon siiresinden bagimsiz olarak, infiizyon
sonlandirildiginda  hizli derlenme olusturur. Yogun bakim hastalarimin - sedasyonunda
propofollin potansiyel avantaji antioksidan 6zellige sahip olmasidir (69).

F. Yan etkiler ve kontrendikasyonlar

Propofoltin yan etkisi enjeksiyon sirasinda agri, miyoklonus, apne, arteriyal kan
basincinda azalma ve nadiren enjekte edilen vende tromboflebit’ dir (40). Enjeksiyon sirasinda
agri olusumu etomidata esit ya da daha azdir. Daha genis venlerin kullamimi, enjeksiyona
lidokain eklenmesi, opioidlerin kullamlmast (73,74) ve el sirtindaki venlerin kullanilmamasi
gibi dnlemlerle agr1 azaltilabilir (40). Miyoklonus tiyopentale gore daha fazla, etomidata gére
daha az gorulur. Propofoltn apne olusturma siklig: fazladir, opioid eklenmesi apne sikligim
arttirr (40). Indiksiyondaki en onemli yan etkisi sistemik kan basincinda azalmadr.

Indiiksiyondan hemen 6nce opioid eklenmesi arteriyel kan basincindaki azalmay arttirir (69).
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REMIFENTANIL

Buguin diinyanin birgok tlkesinde rutin klinik uygulamasi olan remifentanil, 1996’ da
Amerika Birlesik Devletleri’ nde uygulamaya sunulmustur (75,76). Fentanil ve derivelerine
benzer farmakodinamik Ozellikleri olan tipik bir p opioid reseptor agonistidir, ¢ ve K
reseptorlerine de dusuk afinitesi vardir (76). p opioid reseptdr agonistlerinin primer klinik
yarar1 doz bagimli analjezidir (76,77).

Icerdigi ester bag1 sayesinde, kan ve diger dokularin nonspesifik esterazlar ile
metabolize olmast nedeniyle diger opioidlerden farkli bir farmakokinetige sahiptir.
Remifentanilin klinik avantaji oldukga hizli bir sekilde gerceklesen klirensine ve boylece
organ fonksiyonlarindan bagimsiz olarak etkisinin sonlanmasina dayandirilmaktadir. Yapilan
invivo ve invitro calismalarda, ester hidrolizi ile son eliminasyon yar1 6mri 3,8-8,3 dakika
oldugu ve plazma kolinesterazimin inhibisyonu yada degisen enzim dizeyi ile
metabolizmasinin degismedigi gosterilmistir (76,78).

Hepatik ve renal yetmezlikte remifentanil farmakokinetigi degismez. Hepatik
yetmezlikte opioidlere sensitivitenin artmast nedeniyle dusik konsantrasyonlarda dakika
ventilasyonunda %50 azalma g0zlenebilir. Renal yetmezlikte remifentanil dozunun
azaltilmasi gerekmez ancak metaboliti renal ekstraksiyonla atildig: icgin birikir. Buna ragmen
metabolitin disuk potensi nedeniyle 24 saat inflzyon sonrasinda bile belirgin klinik
konsantrasyona ulasamaz (76,79).

Cocuklarda 2-12 yas arasinda farmakokinetik eriskinlerle benzerdir (76). Geriyatrik
hasta populasyonunda yapilan ¢calismalarda tim opioidlere benzer sekilde remifentanilin etki
baglama zamaninin yavasladigi ve daha duyarli olduguna dikkat cekilerek, artan yasla birlikte
dozun azaltilmas: 6nerilmektedir (76,80).

Klirens; verilme sekli, karaciger ve bobrek fonksiyon bozukluklarindan, cinsiyet, ilag
etkilesimi gibi degiskenlerden etkilenmez. Remifentanil klirensini etkileyen yas, dagilim
hacmi de ilag etki stiresinde biytk degisiklikler olusturmaz. Bu da remifentanil ile daha stabil
bir kan diizeyi saglanabilecegini gosterir (76,77).

Context-sengitive half-time, santral kompartmandaki ilag konsantrasyonunun % 50
oraninda azalmasi icin gereken sire, diger ganlarda uygulanan siireden etkilenirken,
remifentanil icin bu siire inflzyon stiresinden bagimsiz olarak 3-5 dakikadir. Bu mekanizma
nedeniyle analjezik etkinligi hizlica sona ermektedir (76,81).
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Hizl1 etkisi plazma ve etki kompartmamndaki dengenin hizli olmasina baglidir. Bolus
dozdan sonrailag pik etkisine 1,5 dakikada ulasir (76,82).
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Sekil 2: Remifentanil ve metabolitleri (79)

Solunum depresyonu, kas rijiditesi, bradikardi, ve bulanti-kusma gibi doz bagimli yan
etkileri vardir. Bu yan etkiler analjezik etkisindekine benzer sekilde nalokson gibi selektif
opiod reseptdr antagonistleriyle geri dondurulebilir (76,77).

Diger opioidler gibi remifentanilin de iliml bradikardi ve kan basincinda %15-20
azalmaya neden oldugu gosterilmistir (79). Y Uksek dozlarda ve vazodilator etkili propofol
gibi bir gjanla birlikte uygulandiginda veya hipovolemik hastalarda bolus uygulamalarinda
bradikardi ve hipotansiyon gdzlenmektedir (82). Kardiyovaskiler depresyon glikopirolat
premedikasyonu ile dnlenebilir (79).

Remifentanil agril1 girisim uygulanacak hastalarda, spontan solunum devam ettirilerek
sedasyon ve analjezi saglanmasinda kullamlabilir (17,81,83). Monitbrize anestezi
uygulamalarinda, doz ayarlama ¢alismalarinin sonuglarina gére maksimum doz 0.1 pg/kg/dk
olarak alinmustir (77,84). Loka ve rejyonal anestezi uygulamalar: sirasinda 0,1 ng/kg/dk
intravendz infuzyon remifentanil ile hastalarda spontan solunum korunarak, %90’ in Uzerinde
yeterli analjezi saglanmustir (77,79,84,85).
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Doza bagli solunum depresyonu yapan remifentanilin, agrili uyaran varolmadig:
durumlarda; 0,05-0,1 ug/kg/dk intravendz inflzyon hizi ile dakika ventilasyonunu %50
oraninda deprese ettigi bildirilmektedir (76).

Remifentanilin solunum depresyonu yapici etkisi bolus uygulamalar: ile direkt
iliskilidir. Bu yan etkiyi azaltmak igin 30-60 sn Uzerinde yavas inflizyon onerilmektedir
(77,82,84,85). Lokal ve rejyonal anestezi uygulamalar1 sirasinda, remifentanil inflizyonuna
bagli gelisen solunum depresyonu, remifentanil inflzyonu azaltilarak ya da durdurularak
yaklasik 3 dakika icinde kontrol altina alinabilir (84).

Remifentanil uygulamasi stiresince ya da erken postoperatif donemde %10 siklikta
bulant1 kusma gozlenmektedir (84).

Sedasyon uygulamalarinda yalniz remifentanil alanlarda, remifentanille birlikte
propofol ya da midazolam alanlara gore daha sik anksiyete gdzlenmektedir. Remifentanile
bagl1 puriritis gozlenmemistir (84).

Ambulatuar anestezide ideal opioid ajan hizl1 etki baslangi¢li, anestezi derinligini ve
hemodinamik stabiliteyi devam ettirebilmek icgin kolay titre edilebilir olmalidir. Ayrica
postanestezik yan etkileri kisa slirede diizelmelidir. Remifentanilin farmakokinetik 6zellikleri
nedeniyle ambulatuar anestezide kullanima uygundur (85).

Pediyatrik yas grubunda (2-12 yas) remifentanil kullanimi giderek yayginlasmaktadir.
Kemik iligi aspirasyonu gibi kisa sureli agril1 girisimlerde sedasyon analjezi uygulamalarinda
midazolamla birlikte, bronkoskopi uygulamalarinda propofol ile birlikte pediyatrik yas
grubunda basariyla kullanlmaktadir (78).

Remifentanil hizli eliminasyon, kisa etkili olmasi gibi potent farmakokinetik
Ozellikleri nedeniyle endoskopi Unitesinde sedasyon analjezi saglanmasinda klinik kullamma
uygundur (79).
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GEREC VE YONTEM
Bu calisma, Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiiltesi ilag Arastirmalar1 Yerel Etik

Kurulu' nun onay1 (Ek 1) ve hastalarin bilgilendirilmis onamlarimin (Ek 2) ainmasindan sonra,
Amerikan Anestezistler Cemiyeti Fiziksel Durum siniflandirmasina gére (American Society of
Anesthesiologists —ASA ) I-1l risk grubundan, Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakiiltesi
endoskopi Unitesinde elektif sartlarda sedasyon/analjezi altinda kolonoskopi uygulanan 18-65
yas arasi 60 erigkin hastaile prospektif, randomize olarak gergeklestirildi.

Calismadan Dislanma Kriterleri

1-Epilepsisi olan hastalar

2-Santral sinir sistemini etkiyen ilag kullanim
3-Calismailaglarina alerjik reaksiyon oykuisi olanlar
4-Kronik sedatif, opioid analjezik kullanimi olanlar
5-Son 7 gun icinde genel anestezi alanlar
6-Adrenokortikal yetmezligi olanlar

7-Gebelik

8-Psikiyatrik bozuklugu olanlar

Endoskopi Unitesinde kolonoskopi uygulanacak gunubirlik hastalar salona alinarak
non-invaziv kan basinci, elektrokardiyogram (Derivasyon 1), periferik oksijen satlirasyonu,
solunum sayisi monitdrizasyonu uygulandi. Tim olgulara el sirtindan 20 Gauge intravenoz
kandl ile damar yolu agilip iv %0,9 serum fizyolojik inflizyonuna basland.

Remifentanil (Ultiva® GlaxoSmithKline, Belgika) 40 pg/mL olacak sekilde hazirland:
ve tum olgulara 0,1 p/kg/dk slrekli infizyonu uygulandi. Remifentanil inflizyonu
baglandiktan iki dakika sonra hipnotik ilag olarak etomidat veya propofol uygulandh.

Olgular kapal1 zarf yontemiyle randomize Grup E ve Grup P olarak iki gruba ayrildi
Grup E: Etomidat (Etomidate-Lipuro® Braun, Almanya) 0,1 mg/kg iv verildi. Ramsay
sedasyon skoru 3-4 arasinda olacak sekilde iv 0.05 mg/kg ek dozlar1 uygulandi.

Grup P: Propofol (Propofol %1 Fresenius® Fresenius Kabi, isveg) 0,5 mg/kg iv verildi ve
Ramsay sedasyon skoru 3-4 arasinda olacak sekilde iv 0,25 mg/kg ek dozlari yapildh.
Propofole lidokain eklenmedi.
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RAMSAY SEDASYON SKALASI (1)
1

2- Hagta koopere oryante

Hagta sinirli, ajite veya huzursuz

3- Hadta sedatize fakat sozel uyarilara yanit veriyor
4
5
6- Hasta uyuyor, tirnak yatagina bastiginda yanit vermiyor

Hasta uyuyor, glebellaya vuruldugunda veya yiksek sese yanit veriyor

Hasta uyuyor, tirnak yatagina bastiginda yanit veriyor

Kolonoskopi girisimi siiresince hastalara yiz maskesi ile 6L/dk oksijen uygulanarak
oksijenizasyon saglandi. Bazal 6lguim degerleri kalp atim hizi (KAH), sistolik arteriyal basing
(SAB), diyastolik arteriyal basing (DAB), ortalama arteriyal basing (OAB), periferik oksijen
satiirasyonu (SpO,), solunum sayist ve Ramsay sedasyon skorlari; remifentanil inflizyonunun
baglanmasindan sonra ilk 10 dakikada 2 dakika aralikla, daha sonra 5 dakika aralikla
kolonoskopi girisimi sonuna kadar 6lgtimlere devam edildi ve kaydedildi.

Kolonoskopi islemlerinin  timi  deneyimli  aym gastroenterolog tarafindan
gerceklestirildi. Fujinon EC 450 (Japonya) marka kolonoskop kullanildi.

Kolonoskopi sliresince uygulanan toplam etomidat, propofol ve remifentanil dozlari,
kolonoskopi sliresi, gekum entlibasyon siiresi (cekuma ulasma siresi), kolonoskopi girisimi
tamamlanip remifentanil inflizyonu kapatilmasindan sonra hastanin Ramsay sedasyon skoru 2
olana kadar gecen siire (derlenmeye alinma siiresi) ve derlenme siiresi kaydedildi.

Bu siire icinde olusan hipoventilasyon (<8 solunum/dakika) (16) , apne (30 saniye
siireyle solunum olmamasi) (16), havayolu obstriksiyonu, hipotansiyon (bazal degerlere gére
OAB > %30 azalma) (16), hipertansiyon (bazal degerlere gore OAB > %30 artma) (16),
aritmi, bradikardi (<50 atim/dakika) (30), SpO2' nin %95’ in altina dismesi ve diger yan etkiler
kaydedildi. SpO;'nin %95'in altina dustiginde oksjen akimi 10L/dk'ya yukseltildi.
Hipoventilasyon gelistiginde jaw-thrust manevras: uygulandi. Apne ve SpO,=%90 oldugunda
remifentanil inflzyonu yar1 doza azaltildi. SpO,<90 oldugunda remifentanil inflizyonu
kapatilmast ve olgunun balon valf sistemiyle solutulmasi planlandi. Bradikardi gelisen
hastalara 0.5 mg atropin uygulandi. Hipotansiyon gelisen hastalarda sivi infizyonu artirild.
Hipertansiyon gbzlenmedi.
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Kolonoskopi  girisimi sonunda  kolonoskopiyi  uygulayan gastroenterologun
memnuniyeti  uygulayict memnuniyeti  degerlendirilerek  kaydedildi. Degerlendirme
skorlamasinda kétd, orta, iyi, gok iyi skorlari kullamldi.

Ramsay sedasyon skoru 2 olan hastalar endoskopi salonundan derlenme Unitesine
alinarak postanestezik taburculuk skorlamasi (Tablo 2) ile 10 dakika araliklarla takip edildi.
Pogstanestezik taburculuk skorlamasina gore skoru 9 ve Uzeri olan hastalara Onerilerde
bulunularak refakatci esliginde ortalama bir saat sonra evlerine gonderildiler.

TABLO 2 Postanestezik Taburculuk Skorlamasi (86)

Vital Bulgular | Preoperatif degerlerin % 20'si iginde 2
Preoperatif degerlerin % 20 — 40’1 arasinda 1
Preoperatif degerlerin % 401 0
Hareketlilik ve | Kimlik — zaman — mekan oryantasyonu ve yuriimeye hazir 2
Mental Durum | Kimlik — zaman — mekan oryantasyonu veya ylrimeye hazir 1
Hicbiri 0
Bulant: ve Minimal, oral tedavi ile gegebiliyor 2
Kusma Ortaderece, im tedavi ile gegebiliyor 1
Ciddi, tekrarlayan tedaviye ragmen devam ediyor 0
Agr Minimal, agr1 diizeyi hastatarafindan kabul edilebilir dizeyde 2
Ortaderece, agr1 oral analjeziklerle kontrol edilebilir diizeyde 1
Siddetli 0
Cerrahi Minimal, pansumanin degismesine gerek yok 2
Kanama Ortaderece, ikiye kadar pansuman degismesi gerekli 1
Siddetli, Ucten fazla pansuman degismesi gerekli 0

Ideal kosullarda hasta toplam skoru 10 oldugu zaman taburcu edilebilir, fakat 9 da yeterlidir.
ISTATISTIKSEL ANALIiZ

A priori gu¢ analizi G Power istatistik program ile SAB degerleri arasindaki fark %25
olarak, a= 0.05, p=0.05 olacak sekilde yapildiginda toplam hasta sayisi 60 olarak bulundu.
Istatistik analiz SPPS for Windows istatistik programinin 11.0 versiyonu kullanilarak yapildh.
Sonuclar ortalama + standart sapma biciminde verildi. Gruplar arasi karsilastirmalarda
Student t testi ve 30. dk dan sonraki sayisal verilerin karsilastirilmasinda sayisal farkliliklar
nedeniyle Mann-Whitney U testi kullanildi. P < 0.05 ise istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.
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BULGULAR

Randomize ve prospektif olarak yapilan bu arastirmada Grup E’de 30 ve Grup P de 30
olmak Uzere kolonoskopi uygulanan ASA I-11 toplam 60 olgu calismaya alinci. Tim olgular
calismayi tamamladilar.

Olgularin demografik ozellikleri, yas, vucut agirhigi, cinsiyet agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmad: (sirastyla p= 0,38, p= 0,18, p= 0,50)
(Tablo 3).

TABLO 3. Olgularin Demografik Ozellikleri

GRUPE GRUPP

(n=30) (n=30)
YAS 48 11(28-65) 51 11(21-64)
VUCUT AGIRLIGI (kg) 72 12 (51-95) 68 11 (44-87)
CINSIYET (K/E) (n)(%) 18/12 (60/40) 17/13(57/43)
ASA (1/11) (n)(%) 13/17 (43/57) 10/20 (33/67)

Ort  SD (minimum-maksimum) /say1

Olgularin tamlarimin gruplara gore dagilim Tablo 4’ de gosterilmistir.

TABLO 4 Tamlarin Gruplara Gore Dagilim

TANI Grup E Grup P
(n=30) (n=30)

1. Polip 5 (%17) 6 (%20)
2. Konstipasyon 3 (%10) 6 (%20)
3. Karin Agrist 1 (%3) 1 (%3)
4. Kolon Kanseri 5 (%17) 4 (%13)
5. lritabil Barsak Sendromu 2 (%7) 2 (%7)
6. Demir Eksikligi Anemisi 2 (%7) 3 (%10)
7. Hemoroid 2 (%7) 1 (%3)
8. Inflamatuar Barsak hastaligi 5 (%17) 2 (%7)
9. Kolon Kanseri Tarama 3 (%10) 2 (%7)
10. Diger 2 (%6) 3 (%10)
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Ortalama Arteriyel Basang: Gruplar aass OAB ortalama degerleri
karsilastirildiginda; 0. 2. 35. 40. ve 45. dakikalarda igtatistiksel anlamli farklilik
gozlenmezken, 4. dakika dan. 30. dakika'ya kadar Grup P'de OAB’da istatistiksel anlamli
disme saptand: (p=0,001) (Tablo 5).

TABLO 5. Gruplarin Ortalama Arteryal Basing Ortalama Degerleri (mmHQ)

GRUPE RUP P
ZAMAN (dk) (nf?)o) Cin:USO) .
0.(BAZAL) | 9016 1582 9040 1167 0.69
2 80.80 14.02 8476 1214 0.26
4 87.73 1247 7380 1122 0.001
6. 86.86 11.74 7046 11.24 0.001
8 8553 14.47 69.53 13.44 0.001
10, 8433 1353 67.00 1267 0.001
15, 8610 1208 7040 12.75 0.001
20. 8013 1151 6055 12.72 0.001
25, 8503 18.59 69.36 10.81 0.001
20. 86.40 651 69.85 10.69 0.001
35, 80.71 958 6812 12.29 0.056
40. 8833 18.58 6125 4.64 0.057
45, 73.00 0.00 60.00 264 0.180

(ortalama SD)
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Kalp Atim Hizi: Gruplar arasi KAH ortalamalart karsilastirildiginda; 8.ve 30.
dakikada Grup P'de KAH ortalama degerlerinde istatistiksel anlamli disme gozlenirken
(srastyla p=0.03, p=0.02), diger 6lcim zamanlarinda gruplar arasinda istatistiksel anlaml1
farklilik saptanmad: (P>0,05) (Tablo 6).

Propofol grubunda U¢ olguda atropin verilmesini gerektirecek dizeyde bradikardi
gozlendi. Ancak bu olgular bazal KAH’lar1 da 60 atim/dk ve altinda olan olgulardi. Bununla
beraber etomidat grubunda benzer bazal KAH degerlerine sahip 5 olguda bradikardi
saptanmadi.

TABLO 6. Gruplarin Kalp Atim Hizi Ortalama Degerleri (atim/dk)

e s
0.(BAZAL) 82.73 1176 8150 16.86 0.74.
2. 82.33 12.98 80.53 14.66 0.61
4. 80.40 12.59 7550 14.48 0.16
6. 7733 1188 7126 1524 0.09
8. 75.40 11.61 68.50 1357 0.03
10. 7626 11.92 69.26 16.40 0.06
15. 75.60 11.93 69.00 16.25 0.07
20. 7879 1195 71.89 15.39 0.06
25. 80.40 12.00 72.80 17.56 0.07
30. 83.13 9.76 7521 19.39 0.02
35. 8557 5.62 76.12 14.11 0.23
40. 88.33 568 7550 21.37 0.29
45. 87.00 0.00 70.66 13.65 0.18

(ortalama SD)
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Solunum Sayrs: Gruplararast solunum sayisi ortalama degerleri karsilastirildiginda; O.

2. 4. 30. 35. 40. 45.dakikalarda solunum sayisi ortalama degerleri arasinda istatistiksel anlamli
farklilik saptanmazken (p>0,05), 6. 8. 10. 15. 20. 25. dakikalarda Grup P’ de solunum sayisi

ortalama degerleri istatistiksel anlaml1 distk bulundu (p<0.05) (Tablo 7).

Hipoventilasyon gelisen olgularda O, akim 10 L/dk’ya arttirilch ve havayolu

acikhigini saglamak igin jaw-thrust manevras: uygulandi. Apnede remifentanil dozu azaltilds,

SpO, %90 oldugunda remifentanil kapatild: propofol ya da etomidat ek dozlar1 uygulanmadi.

Olgularin onunda O, akimi 10 L/dk’ya yukseltilerek, dokuz olguda havayolu agikligini

saglamak icin jaw-thrust manevrasi uygulanarak, bes olguda remifentanil dozu yariya

indirilerek, bir olguda remifentanil bir siire kapatilarak miudahale edildi. Olgularin balon valf

maske sistemiyle solutulmast gerekmedi.

TABLO 7. Gruplarin Solunum Sayis Ortalama Degerleri (frekans/dk)

ZAMAN(dK) GRUP E GRUP P
(n=30) (n=30) P

0.(BAZAL) 1823 3.45 18.16 18.16 0.94.
2. 16.40 2.40 16.50 3.12 0.89
4, 1596 3.06 15.16 4.05 0.39
6. 15.60 3.49 1293 3.23 0.003
8. 16.00 3.07 1293 4.37 0.003
10. 16.43 3.03 12.46 4.20 0.001
15. 15.86 3.00 1196 4.16 0.001
20. 16.06 3.12 12.58 4.26 0.001
25. 15.77 2.88 1344 331 0.009
30. 16.00 342 13.92 261 0.11
35. 15.28 3.40 1462 4.62 0.54
40. 13.66 251 13.00 2.64 0.85
45, 19.00 0.00 13.33 230 0.16

(ortalama SD)
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Periferik oksijen satlrasyonu (SpO,). Gruplar arasi SpO, ortalama degerleri

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmad: (P>0,05) (Tablo 8).

TABLO 8. Gruplarin Periferik Oksijen Sattirasyonu Ortalama Degerleri (%)

ZAMAN (dk) G(ﬁg:SO)E Csz\e:U?,Fc)))P P
0.(BAZAL) 97.83 205 97.76 2.09 0.90
2 99.16 0.87 99.06 117 0.70
4. 9890 095 99.00 143 0.75
6. 98.76 152 98.86 159 0.80
8 9896 096 9830 224 0.14
10. 98.83 120 97.96 265 0.10
15, 9860 135 97.23 360 0.05
20. 9858 211 97.96 255 0.31
25, 9877 176 98.80 2.39 0.23
20. 99.06 143 9871 113 0.22
35, 9928 125 9862 206 0.51
40. 100.00 0.00 9950 100 0.38
45, 100.00 0.00 9933 115 0.56

(ortalama SD)

Ramsay Sedasyon Duizeyi: Grup E ve Grup P de hastalarin 0.dk RSD’leri 2 olarak

degerlendirildi. Her iki grupta da kolonoskopi islemi siiresince RSD 3-4 olacak sekilde devam

ettirildi. Girisim sonunda RSD 2 oldugunda derlenme Unitesine alindilar. Gruplar arast

karsilastrmada RSD ortaama degerleri acisindan istatistiksel anlamli fark saptanmadi

(P>0,05) (Tablo 9).
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TABLO 9. Gruplarin Ramsay Sedasyon Duizeyi Ortalama Deger leri

ZAMAN(dK) GRUP E GRUP P

(n=30) (n=30) P
0. 2.00 0.00 2.00 0.00 1
2. 2.23 0.62 2.16 0.46 0.64
4, 3.33 0.66 350 0.73 0.36
6. 3.63 049 3.70 0.46 0.60
8. 353 0.50 3.66 047 0.30
10. 3.66 047 3.83 0.37 0.14
15. 353 0.50 3.60 0.56 0.63
20. 3.31 0.60 3.27 084 0.86
25. 3.07 0.87 2.84 085 0.33
30. 3.06 0.79 278 0.89 0.35
35. 275 1.03 2.87 0.99 0.76
40. 266 1.15 3.25 0.95 0.44
45, 2.00 0.00 2.66 0.57 0.31

(ortalama SD)

TABLO 10. Cekum Entuibasyon Sires, Kolonoskopi Sires, Derlenmeye Alinma Sures

ve Derlenme Suresinin Ortalama Degerleri (dk).

GRUPE

GRUPP

(n=30) (n=30) P
CEKUM ENTUBASYON SURESI 7.20 4.96 8.23 572 P=0.45
K OLONOSKOPI SURESI 20.76 7.22 18.93 6.95 P=0.32
DERLENMEYE ALINMA SURESI 4.40 2.07 7.06 281 P=0.01
DERLENME SURESI 24.66 8.60 32.86 8.88 P=0.01
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CES. Gruplar aasinda ¢ekum entibasyon siresi ortalama degerleri
karsilastirildiginda; istatistiksel olarak anlamli fark saptanmad: (p= 0,45).

Kolonoskopi Siresi: Gruplar arasinda kolonoskopi siresi ortalama degerleri
karsilastirildiginda; istatistiksel olarak anlaml: fark gozlenmedi (p=0,32).

Derlenmeye Alinma Siiresi: Gruplar arasinda derlenmeye alinma sireleri ortalama
degerleri karsilastirildiginda; Grup E’de istatistiksel olarak anlamli derecede daha kisa oldugu
saptand: (p= 0.01).

Derlenme Sires: Gruplar arasi derlenme sireleri  ortalama  degerleri
karsilastirildiginda; Grup E’de istatistiksel olarak anlamli diizeyde kisa oldugu gozlendi (p=
0.01) (Tablo 10).

TABLO 11. Yan Etkilerin Gruplara Goére Dagilimi

Yan Etki C(;r:‘:go')z C(;r:‘:go'; P
APNE 1 (%3) 19 (%63) P=0.001
HIPOTANSIYON 2 (%7) 16 (%53) P=0.001
BRADIKARDI 0 (%0) 3 (%10) P=0.20
BULANTI KUSMA 5 (%17) 0 (%0) P=0.02
MIYOKLONUS 6 (%20) 0 (%0) P=0.01
ENJEK SIYON 0 (%0) 7 (%23) P=0.005

Yan Etkiler: Her iki grupta gozlenen yan etkilerin gruplara gore dagilimi Tablo 11'de

sunulmustur. Gruplar arasi karsilastirmada apne Grup P de istatistiksel olarak anlamli ytiksek
bulundu (p=0.001). Propofol grubunda apne sik olmasina ragmen remifentanil inflzyon
dozunun azaltilmas: nedeniyle periferik SpO. degerleri arasinda farklilik gbzlenmedi.
Hipotansiyon Grup P de istatistiksel olarak anlaml: yiksek saptand: (p=0.001).
Bulant1 kusma guruplar arasi karsilastirmada Grup E’de istatistiksel anlamli derecede yuksek
gozlendi (p=0.02). Miyoklonus Grup E'de istatistiksel anlamli yuksek bulundu (p=0.01).
Enjeksiyon agrist Grup P de istatistiksel olarak anlamli yiksek saptandi (p=0.005). Bradikardi
acisindan istatistiksel anlamli farklilik g6zlenmedi (P=0.20).
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Uygulayict Memnuniyeti:
istatistiksel olarak anlaml: farklilik saptanmadi (p= 0,25) (Tablo 12).

TABLO 12. Uygulayict M emnuniyeti

GrupE Grup P

(n=30) (n=30)
KOTU 0 (%0) 0 (%0)
ORTA 0 (%0) 1 (%3)
ivi 5 (%17) 7 (%23)
GOK ivi 25 ( %83) 22 (%74)

Uygulayici memnuniyeti agisindan gruplar arasinda

Kullanilan ortalama ilag dozlar1 tablo 13’ de sunulmustur. Grup P’ de apne gelistiginde

remifentanil dozunun azaltilmast nedeniyle remifentanil

saptanmustir.

TABLO 13. Ortalama ilag Dozlar:

GrupE Grup P

(n=30) (n=30)
HIPNOTIK (mg/kg) 0.28 2.35
REMIFENTANIL (ug/kg) 31 25
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TARTISMA
Kolonoskopi, alt gastrointestinal sistem hastaliklarinin tam ve tedavisinde kullanilan,

sedatif ve analjezik ajanlarin verilmesini gerektiren, agri1 ve vazovagal reaksiyonlarin sik
oldugu bir islemdir (1,87).

Kolonoskopi girisimi  sirasinda hastanin  konforunu ve gastroenterologun rahat
calismasim saglamak amaciyla bilingli sedasyon, derin sedasyon, genel anestezi ve diger
aternatif yontemler (muzik, N2O, akupunktur, hipnoterapi) kullamilabilmektedir (1,9).
Sedasyon hasta toleransim arttirmakta ve ciddi kardiyovaskiler yan etkileri azaltmaktadir (9).

Gunubirlik bir islem olarak uygulanan kolonoskopi igin en uygun ajanlar etki siresi
kisa olanlardir. Gastroenterologlar bilingli sedasyon olusturmak amaciyla siklikla midazolam
ve petidin kullanmaktadir (88). Bu iki ilacin birlikte kullamlmasinin hastamin guvenli bir
sekilde taburcu edilmesini, islem bittikten sonra 48-80 dk'ya kadar uzatabildigi
bildirilmektedir (1). Sedasyon ve analjezi olusturmak icin opioidler, benzodiyazepinler,
propofol ve bunlarin kombinasyonlari uygulanmaktadir (1,14,26,88). Propofol ve
remifentanilin birlikte kullammminin fentanil, midazolam ve propofol kombinasyonuna gore
daha hizl1 derlenme ve taburcu edilebilme sagladigi, hemodinamik parametrelerde daha az
degisiklik olusturdugu gosterilmistir. Propofol- remifentanil inflzyonu ile sedasyon altinda
kolonoskopi uygulanan olgularin islemden 15 dk sonra psikomotor fonksiyonlarinda tam
derlenme sagladig: ve olgularin taburcu olma kriterlerine sahip oldugu bildirilmistir (1).

Etomidat, acil servislerde eklem dislokasyonu tedavisi, kirik stabilizasyonu gibi
islemlerde (12,19,22,23,89-91), kardiyoversiyonda (64,92), cocuklarda radyolojik
gorintileme sirasinda (68), elektrokonvilsif tedavide (66,67) sedasyon amaciyla siklikla
kullamilmaktadir. Etki baslangi¢ siiresi propofole benzemekte, sbzel uyarilara yanit 4.6-5.5 dk
icinde alinmakta, derlenme sliresi 6-16 dk arasinda degismektedir (12).

Bu calismada olgularin OAB’ lar1 Grup P de Grup E' ye gore dordinct dk’ dan
itibaren 30. dk’ ya kadar anlaml1 olarak distk bulundu. Kolonoskopi islemine devam edilen
olgu sayisimin 30. dk'dan sonra azalmasi ve gruplardaki olgu sayilarimin farkli olmasi
nedeniyle anlaml1 farklilik olusmachg: distinilmektedir. Anestezi indiksiyonunda etomidatin
propofole gore daha az hemodinamik etkilenme olusturdugu bilinmektedir. Propofol iliskili
hipotansiyonun sempatik sinir sistemi inhibisyonuna ve barorefleks mekanizmalardaki
bozukluga bagli oldugu; etomidatin ise sempatik sistem ve otonomik reflekslerde stabiliteyi
saglayarak hemodinamik degisikliklerden korudugu belirtilmistir (52). Gazdag ve ark (67)
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elektrokonvilzif tedavi sirasinda etomidat ve propofol uyguladiklar: olgularda OAB’ nin
propofolle anlamli olarak distiguni belirtmislerdir. Benzer sekilde, kardiyoversiyon
uygulanmasi sirasinda sedasyon amacgli etomidat, propofol, tiyopental ve midazolam
kullanilan bir galigmada, etomidat digindakiler ile belirgin kan basinci dusuklugl gbzlenmistir
(12). Bu calismalardan farkli olarak Coll-Vinent ve ark (64) kardiyoversiyon sirasinda
etomidat kullamlan grupta arteriyel kan basinglarint propofol grubuna gore daha yuksek
bulmakla beraber iki grup arasinda anlamli fark saptayamamislardir. Dunn ve ark (93) eklem
dislokasyonunun tedavisi sirasinda uygulanan remifentanil ve propofol bolus dozlar: ile
hemodinamik etkilenme olmadigini belirtmislerdir. Moerman ve ark. (94) calismalarinda
kolonoskopi de sedasyon uygulamasinda propofol ve remifentanili birlikte kullandiklarinda
OAB’da disme saptamislardir. Gazdag ve ark (67), Falk ve ark (12) calismalarina benzer
sekilde bu calismada da, OAB’da belirgin disme olmamasinin, Grup E’de etomidatin
sempatik sistem ve otonomik reflekslerde stabiliteyi saglayarak OAB’da degisikliklerden
korudugunu, Grup P'de ise propofol iligkili hipotansiyonun sempatik sinir sistemi
inhibisyonuna ve barorefleks mekanizmalardaki etkilenmeye bagli oldugu dustntl mektedir.

Calismamizda, ortalama KAH’lar1 Grup P'de 8. ve30. dk’'da Grup E’ye gore dusuk
saptandi. Daha sonraki Olciimlerde iki grup arasinda KAH’lar1 agisindan fark gbzlenmedi.
Propofol ve etomidatin sedasyon amagli kullamldigi bir calismada, bu calismaya benzer
sekilde, iki grup arasinda KAH’ lar1 yoninden fark saptanmamustir (67). Pacifico ve ark (95)
intrakardiyak defibrilator takilmasi sirasinda sedasyonda kullandiklar1 propofol ve etomidatin
KAH’larim degistirmedigini belirtmislerdir.

Grup P de dordinci ve 25. dk’lar arasinda solunum sayisi Grup E’ye gore belirgin
disUkto. Ancak iki grubun SpO, degerlerinde anlamli fark saptanmadi. Etomidat ve
remifentanil inflizyonu ortalama solunum sayisinda azalma ve apne olusturmazken, propofol
ve remifentanil inflizyonu ortalama solunum sayisinda azalma ve apneye neden olmaktadir.
Solunumsal agidan daha stabil seyretmesi nedeniyle etomidat-remifentanil kombinasyonu
ameliyathane dis1i sedasyon uygulamalarinda tercih edilebilir. Pediyatrik olgularin acil
servisteki girisimlerinde sedasyon uygulamalarinda, bolus dozlarda kullanilan propofol ile
%30 oranminda desattirasyon goruldug bildirilmistir (20). Bu ¢alismada kullamilan propofol
dozlarimin  kullamldigr  bir diger c¢alismada solunumsal komplikasyon gozlenmedigi
belirtilmistir (93). Aymi dozlarda propofol kullamimasina ragmen bu calismada apne ve
hipoventilasyon gortlmesinin nedeni remifentanilin diger calismadan farkli olarak inflizyon
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seklinde kullamimas:t olabilir. Bu galigmaya benzer sekilde propofol bolus ve remifentanil
inflzyon kullamilan kolonoskopide sedasyon uygulamasinda solunum sayisinda belirgin
azalma ve apne gozlemislerdir (1). Propofol grubunda solunum sayisinda azalma ve apne sik
olmasina ragmen uyguladigimiz midahaleler nedeniyle periferik oksijen satlirasyonu
degerleri arasinda farklilik gozlenmedi. Ayrica kisa etkili ilaglarin disik dozda kullamlmasi
dolayisiyla solunumsal problemler hizla diizeldi. Call-Vinent ve ark (64) etomidat veya
propofol ile sedasyon uygulamalarinda propofol ile daha fazla desatiirasyon olmasina ragmen
apne acisindan belirgin farklilik saptamamuslardir. Miner ve ark (22) opioid ile birlikte
etomidat veya propofol kullandiklar: kisa siireli sedasyon-analjezi uygulamalarinda propofol
grubunda %42 etomidat grubunda %34 subklinik solunum depresyonu (ETCO.'de 10
mmHg'dan fazla artis, Sp0,<%92, hava yolu obstriksiyonu) gozlemislerdir. Elektif
kardiyoversiyon sirasinda sedasyon amaciyla kullamlan etomidat, propofol, midazolam ve
tiyopental’in karsilastirildig bir ¢calismada propofol ile %58, etomidat ile %10 midazolam ile
%10 ve tiyopental ile %17 apne saptanmustir (12). Burada galismacilar etcomidat1 0.15 mg/kg,
propofolt 1.5 mg/kg bolus doz uygulamislardir ve opioid kullanmamslardir.

Bu calismada Ramsay sedasyon skoru ile degerlendirilen sedasyon diizeyleri iki grup
arasinda calisgma siresince benzerdi. Etomidat ve propofolin sedasyon duzeylerinin
arastirllchigr bir calismada iki ilacin etkileri benzer bulunmustur. Ancak girisimi hatirlama
oramnmn etomidat uygulanan olgularda daha yiksek oldugu saptanmistir (96). Sedasyon
duzeyinin BIS le veya sedasyon skoruyla degerlendirildigi bir calismada verilen ilag dozunun
ve her iki yontemle saptanan sedasyon derinliginin benzer oldugu gosterilmistir (96). Bu
nedenle calismada ayri1 bir ekipman gerektiren BIS yerine, olgular sedasyon skoruyla
degerlendirildi ve ilaglar sedasyon skorlarina gore ayarland.

Etomidat kullammu ile sik gorulen yan etkilerden biri miyoklonustur (41).
Sedasyor/analjezi uygulamalarinda etomidata bagli miyoklonusun %20-45 siklikta ortaya
cikabilecegi bildirilmektedir (12,89,91). Bu calismada diger sedasyon/analjezi uygulamalarina
benzer sekilde etomidat grubunda %20 siklikta saptandi. Miyoklonus 6 olguda 0,1mg/kg
etomidat uygulanmasindan sonra, 30 sn’ yi asmayan kisa siireli ve hafif siddette; parmaklarda,
bir ekstremitede veya yuizde fasikilasyon seklinde, gozlendi ve tekrar etmedi. Uzun siireli ve
tonik-klonik nobet aktivitesi saptanmach. Etomidat uygulamasi Oncesinde remifentanil
uygulanmasi ve etomidatin baslangicta 0,1mg/kg ve daha sonra 0,05 mg/kg gibi dusuk
dozlarda kullaniimig olmasi miyoklonus insidansint azaltmis olabilir.
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Myoklonus etomidat dncesinde premedikasyon uygulanmadiginda % 50-80 siklikta
ortaya cikabilmektedir (12,60,61). Benzodiyazepin (63), alfentanil (60), sufentanil (61) ve
fentanil (43) gibi opioidler ile premedikasyon etomidata bagli miyoklonusu azaltir.

Doenicke ve ark. (49) calismalarinda miyoklonusun doz ile iliskili oldugu ve yiksek
dozlarda insidansimin arttigim gostermiglerdir. Etomidatin 0,025 mg/kg ve 0,050 mg/kg
dozlarinda miyoklonus gozlenmemistir. Etomidatin 0,3 mg/kg bolus uygulamasindan bir
dakika 6nce, 0,025 mg/kg veya 0,050 mg/kg dozlarinda etomidat verildiginde (pretreatment)
miyoklonus insidansinin %75’ den %25’ e distigu saptanmistir. Miyoklonus gorildigtinde
EEG' de epileptik dalgalardan farkli, normal uykudakine benzer sekilde delta dalga
frekansinda artis gbzlenmistir (49).

Bizim calismamizda ise, enjeksiyon agrisi propofol grubunda 7 olguda (%23) ortaya
cikarken, etomidat grubunda ise gOzlenmedi. Etomidat lipid emulsiyonu kullamldi.
Etomidatin propilen glikol i¢cinde ¢ozilmis formuna gore lipid emtlsiyonu ile enjeksiyon
agrisi daha az siklikta olusmaktadir (59). Etomidat dncesinde opioid kullanmamiz enjeksiyon
agrisinin olusmsimi dnlemis olabilir. Alfentanil etomidata bagli enjeksiyon agrisim azaltir
(98). Fentanil 100 pug dozunda etomidata bagli enjeksiyon agrisint %20 den %7’ ye azaltmstir
(43). Enjeksiyon agrisi sikligi kullamlan venin genisligi ile de degisir. Periferik ince venoz
yol kullanmldiginda %80, anteklbital ven kullamldiginda %7 oraminda gozlenmektedir (41).
Nyman ve ark (58) etomidat lipid emilsiyonu ile %5 ve %1 propofol-lidokain ile %47
enjeksiyon agrisi gozlemislerdir. Propofole bagli enjeksiyon agrisi lidokain veya fentanil
kullamlmadiginda % 30-70 siklikta gozlenmektedir (69). Bu calismada propofole lidokain
eklenmedi, ancak propofol éncesinde remifentanil uygulandigi igin enjeksiyon agrisi insidanst
azalmstir (74).

Bu calismada etomidat grubunda 5 olguda (%17) bulanti kusma izlenirken, propofol
grubunda hichir olguda saptanmadi. Bulant: ve kusma etomidat kullamm sonrasinda oldukga
sk gozlenmektedir. Bu yan etki Ozellikle tekrarlanan dozlarla %50 siklikta ortaya
cikmaktadir. (41). Remifentanil inflizyonu da bulanti ve kusmaya neden olabilir (17).
Kolonoskopide sedasyon uygulamasinda remifentanil inflzyon veya meperidin bolus
kullanmldig1 calismada remifentanil ile daha fazla bulanti kusma olustugu gozlenmistir (30).
Ancak meperidin uzun etkili bir ajan oldugu i¢in gunubirlik olgu kosullarimn saglanabilmesi
amaciyla bu calismada kisa etkili olan remifentanil tercih edilmistir. Etomidat ve
remifentanilin birlikte kullamlmis olmasi bulanti kusmay arttirmus olabilir. Ayrica etomidat
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grubunda remifentanil ortalama dozunun propofol grubuna gore daha yiksek olmasi
nedeniyle de bulanti kusma insidanst artmig olabilir. Propofol grubunda bulanti kusma
gbzlenmemesi propofoltin antiemetik 6zelligine baglanmustir.

Bu calismada iv hipnotik gan tiketimleri etomidat ortalama 0,28 mg/kg, propofol
ortalama 2,35 mg/kg olarak saptandi. Remifentanil etomidat grubunda 3,1 pg/kg, propofol
grubunda 2,5 pg/kg kullanildi. Propofol grubunda daha sik apne ve solunumsal problemler
gbzledigimiz icin remifentanil inflzyonu azaltildi ya da kisa sireli kapatildi. Buna bagl
olarak da propofol grubunda remifentanil ortalama dozun daha disuk oldugu
dustnulmektedir. Etomidat ortalama dozu benzer sedasyon uygulamalarindaki dozlarla
uyumlu olarak saptanmustir.

Miner ve ark (22) kisa sireli girisimlerde sedasyon uygulamalarinda, morfin ile
birlikte etomidat 0,1 mg/kg baslangic dozunda ve toplam olarak ortalama 0,26 mg/kg
dozunda, propofol 1 mg/kg baslangi¢ dozunda ve toplam olarak ortalama 1,8 mg/kg dozunda
kullanmiglardir. Bu calismada da Miner ve ark (22)’ nin ¢alismalarina benzer toplam ortalama
dozlarda etomidat kullanilmistir. Ancak bu ¢alismadan farklar: girisimlerin siiresi daha kisa
(10 dk) ve derin sedasyon duzeyleri olusturmalaridir. Ayrica benzer etomidat dozlar
olmasina ragmen daha fazla solunum depresyonu bildirmektedirler. Falk ve ark (12)'mn bu
konudaki derlemelerinde kisa sireli sedasyon uygulamalarinda, etomidatin ortalama 0,15
mg/kg—0,22 mg/kg dozlarinda kullamldig: belirtilmistir. Benzer bir ¢alismada da etomidat
0,07 mg/kg-0,5 mg/kg doz araliginda, kullanilmistir (23). Diger calismalardan farkli olarak
McDowall ve ark (97) pediatrik olgularda opioid eklemeden, daha yiksek dozda (ortalama
0,43 mg/kg) etomidat kullanmiglar ancak bu dozda %2 solunumsal problemle (hipoksemi
SpO, < %94) karsilagsmiglardir.

Bu calismada kolonoskopi siresi ve CES agisindan gruplar arasinda farklilik
saptanmadi. Ayrica diger calismalardaki stirelerle uyumlu oldugu izlendi. Cesitli calismalarda
kolonoskopi siiresi ortalama 12 dk ile 34 dk arasinda (1,2,4,26,30,88,99), CES ortalama 3,2
ile 9,8 dk arasinda (2,4,14,99) tespit edilmistir. Bu ¢alismada, kolonoskopi sireleri ve CES
acisindan gruplar arasinda belirgin farklilik olmamasi olgularin sedasyon diizeylerinin benzer
olmasi, kullamlan kolonoskopun aym o6zelliklere sahip olmasi ve kolonoskopinin tim
olgularda ayrm uygulayici tarafindan yapilmis olmasi nedeniyle oldugu distntlmektedir.

Bu calismada kolonoskopinin tamamlanmasinin ardindan olgularin uyandig: (gozlerini

actig1 ve sbzel uyariya yanit verdigi) siire derlenmeye alinma siiresi olarak degerlendirildi.
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Derlenmeye alinma sliresi etomidat grubunda ortalama 4.4 dk, propofol grubunda ortalama
7.06 dk olarak gozlendi. Herregods ve ark (92) kardiyoversiyonda sedasyon icin etomidat
veya propofolt kullandiklar1 ¢alismalarin da, olgularin sedasyon sonrasinda goz agma ve
sorulara yamt verme sirelerini propofol grubunda belirgin olarak daha kisa bulmuslardir.
Etomidat ile gbz agma suresini ortalama 6,1 dk, sorulara yamt verme siresini ortalama 8,5 dk
propofol ile gdz agma siiresini ortalama 4,7 dk, sorulara yanit verme siresini ortalama 6,7 dk
olarak saptamuslardir. Aldrete ve Steward postanesthetic recovery skoru ve psikomotor
testlere gore propofol grubunda derlenme siiresini daha kisa gozlemislerdir. Bu calismadan
farkli olarak Herregods ve ark (92) calismalarinda etomidat 0.2 mg/kg ve propofol 1mg/kg tek
doz uygulamiglar ve birlikte opiod kullanmamiglardir. Miner ve ark (22), acil serviste
etomidat veya propofol ile kisa slreli sedasyon analjezi uygulamalarinda girisim
tamamlandiktan sonra olgularin bazal mental durum duizeyine dénmeleri igin gereken strenin
propofol gurubunda ortalama iki dakika daha kisa oldugunu saptamislar, ancak istatistiksel
anlamli fark bulamamuslardir. Rudner ve ark (1) kolonoskopi sirasinda propofol 1mg/kg
bolus, 10 mg ek dozlar ve remifentanil 0.2 pg/kg ile sedasyon uygulamasinda derlenmeye
alinma suresini ortalama 2.9 dk olarak saptamislardir. Arastirmacilar bilingli sedasyon
uygulamislar ve Ramsay sedasyon duzeyini Gglin Uzerine gikarmamuslardir. Bu ¢alismada
Ramsay sedasyon diizeyi U¢ ve dort olacak sekilde sedasyon uygulanmis olmasi nedeniyle
derlenmeye alinma stireleri arasinda farklilik ortaya gikmis olabilir.

Olgular derlenmeye alinmasindan, postanestezik taburculuk skorlamasina gore taburcu
edilinceye kadar gegen sirre derlenme siiresi olarak degerlendirildi. Derlenme sliresi etomidat
grubunda (ortalama 24,6 dk) propofol grubuna (ortalama 32,8 dk) gore belirgin olarak daha
kisa bulundu. Etomidat grubunda olgular hemodinamik olarak stabil, koopere oryante
olmalarina ragmen bulanti kusmasi olan olgularin daha uzun siire gézlenmesi nedeniyle
ortalama surenin yikseldigi dusunilmektedir. Ancak yine de etomidat ile olgular daha kisa
sirede taburcu edilebildiler. Propofol grubundaki olgularda postanestezik taburculuk
skorlamasina gore vital bulgularin baslangi¢ degerinin %20 iginde olmasi igin gereken siire
uzun ve olgular uykuya egilimli olduklar: igin derlenme strelerinin daha uzun oldugu
distuntlmektedir. Vinson ve ark. (23)’min ¢alismasinda sedasyon uygulamalarinda etomidat
ve etomidat ile birlikte opioid ya da benzodiyazepin kullandiklarinda derlenme siresini
etomidat alan grupta ortalama 15 dk, etomidat ile birlikte ek ilag uygulanan grupta 17 dk
olarak degerlendirmislerdir. Etomidat ortalama kumulatif doz 0.20 mg/kg saptamuslardir. Bu
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caismada remifentanilin inflzyon seklinde kullamlmast ve kolonoskopi girigimi
tamamlandiktan sonra kapatilmis olmasi etomidatin ortalama dozunun daha yuksek olast
nedeniyle derlenme siiresi Vinson ve ark (23) calismasindaki derlenme sliresinden daha uzun
oldugu dustnulmektedir. Diger bir ¢calismada midazolam veya etomidatin fentanil ile birlikte
sedasyon uygulamalarinda kullanildiginda derlenme siiresi etomidat grubunda ortalama 11.8
dk midazolam grubunda 24 dk olarak saptanmustir.

Kolonoskopiyi uygulayan gastroenterologun sedasyon dizeyinden memnuniyetini
gosteren “uygulayict memnuniyeti” agisindan gruplar arasinda farklilik saptanmadi. TUm
girisimlerin uygulama ajanim1 bilmeyen ayni gastroenterolog tarafindan gergeklestirilmesi ve
degerlendirmenin tek kisi tarafindan yapilmasi kisisel farkliliklar: ortadan kaldirmistir. Green
(91) etomidat veya propofol ile sedasyon uygulamalarinda, uygulayict memnuniyetinin
benzer oldugunu belirtmektedir.

Etomidatin en 6nemli yan etkilerinden biri de adrenokortikal supresyon yapmasidir
(62). Yogun bakim olgularinda etomidatin uzun sireli ve yiksek dozda sedasyon
uygulamalarinda kullanilmasi sonucunda, plazma kortizol diizeyinin azalmasimin mortalite
artisi ile iliskili oldugu gosterilmistir (53). Bunun yan: sira etomidat 0.3 mg/kg tek bolus doz
uygulamalar: ile adrenokortikal supresyona ait klinik belirtilerin olmadigi ve kortizol
diizeyinin normal laboratuvar degerleri icinde oldugu bildirilmistir (54,55-57). Tek doz 0.3
mg/kg etomidat ile adrenokortikal supresyonun kisa siireli oldugu ve kortizol duzeyinin 2-6
saat iginde normal degerlere yukseldigi gosterilmistir (62).

Bu calismayr sinirlayan bir etken plazma kortizol ve ACTH dizeylerinin
Olcllememesidir. Ancak adrenokortikal supresyon klinik belirtilerine (hipotansiyon, aritmi
vb) rastlanmadi. Etomidat toplam olarak ortalama 0.28 mg/kg yaklasik entiibasyon dozunda
(0.3 mg/kg) kullamlmis olmasi nedeniyle, gerek bu konuda yapilmg calismalarin sonuglarina
dayanarak (53-57,100) gerekse adrenokortikal supresyonu dustindirecek klinik belirtilerin
olmayisindan, klinik anlamli adrenokortikal supresyon olmadigim dustindyoruz.. Duthie ve
ark (54) calismalarinda 0.3 mg/kg etomidat ve 5 mg/kg tiyopental ile indiksiyon sonrasinda
0, 15 dk, 1, 4, 24 saatlerde kortizol diizeyini 6lgmislerdir. 15.dk ve 1. saatte etomidat
grubunda tiyopental grubuna goére kortizol dizeyini daha disik ancak normal laboratuvar
degerleri icinde saptamuslardir. Bolus doz 0.3 mg/kg etomidat ile belirgin adrenokortikal
supresyon olmadigini gostermislerdir. Benzer sekilde Schenarts ve ark. (56) acil serviste hizli
entibasyon icin 0.3 mg/kg etomidat uygulamalarimin ardindan 12 saatlik donemde
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adrenokortikal disfonksiyon olabilecegini, ancak bu dénemde dahi kortizol seviyesinin
normal laboratuvar degerleri icinde oldugunu belirtmektedirler.

Doenicke ve ark (100)’ nin bir diger ¢alismalarinda gundbirlik cerrahi uygulamalarinda
etomidat-remifentanil ve propofol-remifentanil inflizyonu ile TIVA uygulamuslardir. Etomidat
0.3 mg/kg ve remifentanil 1 pg/kg dozlari ile indiksiyondan sonra remifentanil 0.25 pg/kg,
etomidat yiksek doz 0.85 mg/kg/saat ve distk doz 0.6 mg/kg/saat olarak kullanmuglardir.
Inflizyon tamamlanmasindan sonraki 3 ve 8. saat 6lciimlerinde ACTH diizeyini yilksek olarak
Olgcmuslerdir. Gunubirlik cerrahide etomidat kisa sureli inflizyonu sonrasinda serum kortizol
duzeylerinin normal sinirlarda oldugunu gostermislerdir. Etomidat grubu ile propofol grubu
arasinda kortizol duizeyleri agisindan belirgin fark saptamamislardir. Etomidata bagli kortizol
supresyonun  gegici oldugunu ve anestezi idamesinde kullamlimasim simirlamadigin
belirtmektedirler .

Propofol kisa etkili bir ajan olarak sedasyon uygulamalarinda kullanilmaktadir. Kisa
etkili olmasi, hizl1 derlenme taburcu edilebilme kriterleri saglamasi ve antiemetik 6zelligi
nedeniyle kisa siireli sedasyon uygulamalarinda tercih edilmektedir.

Etomidat uzun yillar anestezi pratiginde kullamldiktan sonra adrenokortikal supresyon
yapmast ve miyoklonus gibi yan etkileri nedeniyle kullamm kardiyak agidan stabil olmayan
hastalar seklinde sinirlandirilmistir. Ancak adrenokortikal supresyonun uzun sireli ve yiksek
doz inflizyonlardan sonra olustugunun gosterilmesi ile kullamm giderek artmaktadir.

Kisa streli sedasyon uygulamalarinda hemodinamik stabilitenin bozulmamasi, kisa
derlenme siiresi nedeniyle tercih edilebilir. Miyoklonus, enjeksiyon agrisi,bulant: kusma gibi
yan etkileri dusik insidansta Onlenebilir ve gecici oldugu icin goOzard: edilebilir.
Kolonoskopide sedasyon uygulamalarinda, hasta grubunun genellikle geriyatrik yas grubunu
icermesi, siklikla yandas kardiyak ve solunumsal problemlerinin olmasi ve barsak hazirlig:
doneminde dehidratasyon ve elektrolit dengesizliklerinin gelisebilmesi nedeniyle etomidat
hemodinamik stabilite saglayacag: icin uygun bir ajan olabilir.
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SONUC ve ONERILER

Gunuimtizde kolonoskopide sedasyon/analjezi uygulamalarinda benzodiazepin, opioid
ve propofol siklikla kullanilan ajanlardir. Kolonoskopi siklikla gunibirlik islem seklinde
uygulanmaktadir. Dolayisiyla hemodinamik ve solunumsal stabilite bozulmadan daha kisa
etkili ganlarin secilmesi olgularin derlenme siresini ve taburcu edililebilme siresini
kisaltarak bir avantaj saglayacaktir.

Calismamizda, etomidat-remifentanil grubunda, hemodinamik ve solunumsal yonden
daha stabil bulgular, daha kisa sirede derlenme, daha erken taburcu edilebilme kriterleri
saglanmasi nedeniyle, kolonoskopi girisiminlerinde sedasyon uygulamalarinda “etomidat-
remifentanil”in “propofol- remifentanil” e tercih edilebilecegi kanaatindeyiz.
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