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OZET

Biz bu ¢alismada g6z disi ameliyat gegirecek olgularda; propofol ile

deksmedetomidinin g6z i¢i basincina etkilerini karsilastirmayi amacladik.

Calsmamiz Etik komite izni alindiktan sonra, aksiller pleksus blogu ile
birlikte sedasyon uygulanacak, 18-60 yas arasinda, ASA 1-2 anestezi risk
gubuna giren 60 hasta Uzerinde yapildi. Tum hastalarin; kalp hizi, sistolik ve
diastolik kan basinci, periferik oksijen satlrasyonlari, endtidal karbondioksid
degerleri dlculdi ve kaydedildi. Sedasyon degerlendiriimesinde Ramsey
sedasyon skoru kullanildi. Hastalarin ilag baslamadan o6nce, yukleme
dozundan sonra, 15. ,30. dakikalarda ve operasyon sonunda g6z igi
basinglari “Tonopen XL aplanasyon tonometresi” ile olguldu. Butin hastalara
aksiller pleksus blodu icin ayni dozda lokal anestezik uygulandi. Olgular
rastgele iki gruba ayrildi. Grup P’deki olgulara propofol 1mg kg™ iv 10
dakikada yiikleme dozunun ardindan 50-100 pg kg'dk™ infiizyon, grup
D’deki olgulara ise deksmetodomidin 1 ug kg”'sa™ iv 10 dakika yiikleme dozu
ardindan 0,2-0,7 ug kg™’ sa™" infiizyon olarak verildi.

GOz i¢i basincinin, yukleme dozu sonrasi, intraoperatif ve operasyon
sonundaki Olcumlerde her iki grupta da kontrol degerlere gore istatistiksel
olarak anlamlh dizeyde azaldigi goruldu (p<0,05). Propofol géz i¢i basincini
yukleme dozu sonrasi ortalama %18,6, 15.dakikada %17,8, 30.dakikada
%21,7, operasyon sonunda ise %13,3 dusurdu. Deksmedetomidin ise goz igi
basincini yukleme dozu sonrasi %34,1, 15.dakikada %36,4, 30.dakikada
%42,1 operasyon sonuda ise %40,1 oraninda diistirdi. iki grup birbirleri ile
kargilastirildiginda deksmedetomidinin g6z i¢i basincini daha fazla
dugurdugu ve bu istatistiksel olarak anlamli oldugu bulundu(p<0,05).

ilaglarin yiikleme dozlarindan sonra, her iki gurupta da; kalp hizi ve
kan basincinin kontrol degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli oranda
distiugu goézlendi(p<0,05). Gruplar arasi karsilastirmada; Deksmedetomidin
verilen grupta yukleme dozundan sonra ve 15. dakikada ol¢ulen kalp hizinin

propofol verilen guruba gore istatistiksel olarak anlamli derecede azaldigi
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g6zlendi(p<0,05). GoOz ici basincindaki azalmanin kan basinci ve kalp
hizinda azalma ile iligkisi yoktu.

Sonug olarak; propofol ve deksmedetomidin goz i¢i basincinin dusuk
olmasi arzu edilen g6z ameliyatlarinda guvenle kullanilabilecek sedatif
ajanlardir. Sedasyon duzeylerinin hemodinamik etkilerinin benzer olmasinin
yanisira goz ici basincini daha fazla disurmesi ve analjezik etkisininde
olmasi nedeniyle deksmedetomidinin Oncelikle tercih edilebilecedi
kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Go6z i¢i basinci, propofol, deksmedetomidin,

sedasyon

il



COMPARING THE EFFECTS OF PROPOFOL AND DEXMEDETOMIDINE
SEDATION ON INTRAOCULAR PRESSURE

ABSTRACT

Aim: In our study, we aimed to compare the effects of propofol and
dexmedetomidine sedation on intraocular pressure in patients undergoing a
non-ophthalmic surgery.

Methods and material: After the ethics committee approval, 60 ASA 1-2
status patients aged between 18-60 years scheduled for axillary plexus block
were included in our study. The heart rate, systolic and diastolic arterial blood
pressures, peripheral oxygen saturation, end-tidal carbon dioxide values
were measured and recorded. Sedation was evaluated by Ramsey sedation
score. Intraocular pressure of the patients were measured with “Tonopen XL
applanation tonometer’ before the sedative agent, after the loading dose of
agent at 15", 30™ minute of sedation and at the end of operation. The same
doses of local anaesthetic were given to all patients for axillary plexus block.
The patients were randomly divided into two groups. Group P received
propofol 1mg kg™ iv as a loading dose within 10 minutes fallowed by a
continuous 50-100 pg kg 'min’ infusion, Group D received
dexmetodomidine 1 pg kg™'hr"iv and fallowed by a continuous 0,2-0.7 ug kg™
'hr'" infusion for sedation. Ramsey sedation scores were ensured to be 3-4.
Results: The intraocular pressure decreased in both groups after sedative
agents were given (p<0.05). In group P intraocular pressure decreased
18.6% after the loading dose, 17.8% in 15™ minute, 21.7% in 30" minute and
13.3% at the end of operation. Dexmedetomidine decreased the intraocular
pressure 34.1% after loading dose, 36.4% in 15th min, 42.1%, in 30" min
and 40.1% at the end of operation. When we compared the two groups
Intraocular pressure was significantly lower in group D during and at the end

of operation than in group P (p<0.05)
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Heart rate and blood pressure were found significantly lower in both groups
compared to control values (p<0.05). The heart rate in group D was
decreased more after loading dose and in 15" minute compared to control
values (p<0.05).Reduction on Intraocular pressure was unrelated to blood
pressure and heart rate.

Conclusion: Propofol and dexmedetomidine can safely be used in eye
surgery as a sedative agent in which intra ocular pressure is desired to be
low. Dexmedetomidine should be preferred as the first alternative as the
haemodynamic effects are similar and it reduces the intra ocular pressure
more significantly and also has analgesic effect.

Key Words: Intraocular pressure, propofol, dexmedetomidine, sedation



GIRIS

Gunumuzde pek ¢ok goz ameliyati lokal anestezi ve sedasyon ile
gerceklestirimektedir. Bu uygulamalar suresince g6z igi basincindaki
degigiklikler cerrahin ve anesteziyologun ortak sorunu olarak ortaya
¢cikmaktadir. Kullanilan anestezik madde g6z ici basincini arttiriyorsa; bu
etki 6zellikle 6n kamaranin agildigi ameliyatlarda iris, lens, vitreus gibi goz
ici olusumlarinin insizyon yerinden disari ¢ikmasina ve gobzun kaybina
kadar varabilen komplikasyonlara yol acgabilmektedir. Dolayisiyla g6z
ameliyatlarinda g6z ici basincini yukseltmeyen, aksine gereginde dusuren
anestezi teknigi veya ilaglarinin segiminde 60zen goOstermek ana ilke
olmahdir.

Bu nedenle biz bu g¢alismada g6z digi ameliyat gecirecek rejyonal
anestezi uygulanmis olgularda uzun zamandan beri kullanilan propofol ile
anestezi pratigine yeni girmis olan deksmedetomidini g6z i¢i basincina
etkileri yonunden karsilastirmayi amacladik.

Goz i¢i Basinci

GOz ici basinci, géz kiresi icinde yer alan olusumlarin ve humor
akodzin gozun fibroz tabakasina yaptigi basinci ifade etmek igin kullanilan
bir terimdir ve atmosfer basincindan yuksektir. Goz i¢i basinci, goézin seklini
verdigi gibi goz tabakalarinin uygun sartlarda beslenmesini ve bdylece
goérme fonksiyonunun en iyi sekilde yapilmasini saglar. G6z ici basincinin
degerlendiriimesinde g0z i¢i sivilarin basincinin yaninda sklera ve korneaya
ait 6zelliklerde rol oynar(1). Normal populasyonda goz igi basing duzeyleri
degisik arastiricilar tarafindan c¢alisilmistir(2). Leydhecker 1958 yilinda
10.000 kisi Uzerinde yaptigi ¢alismada goz i¢i basincini 6lgmede ‘Schibtz’
tonometresini kullanmig ve g6z ici basing degerlerini ortalama olarak
15,5+2,6 mmHg olarak 6lgmus, Johnson’'un 1966 yilinda 7557 Kisilik
serisinde ‘Schi6tz’ tonometresi ile olgtigu goz ici basinci degerleri 15,412,6
iken Ruprecht 1978 yilinda 8899 kiside aplanasyon tonometresiyle olgtugu
g6z i¢i basinci degerlerinin ortalama olarak 16,25+3,4 oldugunu
bildirmistir(2).



GOz ici basincini normal sinirlarda tutan faktérler sunlardir;

v" Humor akoziin yapilis hizi (F)

v" Humor akéziin géz disina gikmasina karsi olan direng (C)

v’ Episkleral venz basing (Pu)

Go6z i¢i olusumlarinin (lens, silier cisim ve vitreus) ani hacimsel
degisimleri nadir oldugundan g0z i¢i basincindaki yukselme ve dusmeler bu
uc etkendeki degisimlere bagl olarak olusmaktadir. Goz igi basincindaki
degisikliklerin nedeni "Goz i¢i Basinci= F/C +Pu" formililyle Goldman
tarafindan gosterilmistir(3).

Normal insanlarda goz igi basincina etki eden ekzojen ve endojen
bircok faktor bulunmaktadir; ekstraokuler kaslarin kasiimasinin goz igi
basincinda artmaya sebep oldugu 1910 yilinda Levinshon tarafindan
g6sterilmistir(4). intraokiiler diiz kaslar da pupilin genislemesine yada
daralmasina neden olarak schlemm kanali vasitasiyla humor akozdn
drenajindaki degisimler sonucu goz igi basincini etkilerler(5).

Diensefalondada g6z i¢i basincini duzenleyen bir merkez oldugu
dusundlmektedir(6). Dolasim degisiklikleri, bazi nérovaskuler mekanizmalar
da g6z ici basincinda degisiklige sebep olabilmektedir. Arteryel kan
basincinda her 15 mmHg’ ik bir artista g6z igi basincinda 1Tmm Hg ‘hk bir
artis beklenir(7).

Go6z ici basinci genellikle manometrik veya tonometrik yontemlerle
Olculmektedir.

Tonometrik yontemler; dijital ve aletli olmak Uzere iki sekilde yapilir.
Dijital dlcum g6z kuresinin parmakla muayenesi esasina dayanir. Aletli
Olcimler ise c¢okertici (identasyon) veya duzlestirici (aplanasyon)
tonometreler ile yapiimaktadir(8).

En c¢ok kullanilan Schiotz tonometresidir(1905). Sirt Ustd yatan
hastaya topikal anestezik damlatildiktan sonra g6z kapaklari agilir ve
tonometre kornea Uzerine dik konarak o&lgum vyapilir. Aletin ibresinin
gosterdigi skala degeri 6zel cevirme tablosundan okunur. Olgimii etkileyen
onemli unsurlardan birisi okuler sertliktir. Ayrica sinir degerlerde ¢ok hassas
degildir(9).



imbert-Fick yasasina dayanan aplanasyon yénteminin asil Gstiinligi,
okuler hacimdeki degismenin ¢ok az olmasi ve okuler sertlige bagh
hatalarin en aza indirgenmis olmasidir. Yontemin esasi, korneayi ¢api
bilinen bir aletle ve bilinen bir kuvvetle dizlestirmektir. Buna gore

diUzlestirilen alan sabit tutulur ve kuvvet dlgulir(9).

Sedasyon
Sedasyon, mental ve fiziksel gerginligi rahatlatmak amaciyla, belirli
farmakolojik ajanlar kullanilarak olusturulan ve ilgili merkezlerin depresyonu
sonucu uyanikliktan genel anesteziye kadar varabilen bir tablodur(10).
Biling ve uyaniklik, retikuler aktive edici sistem(RAS) olarak adlandirilan
hemisfere uzanan
RAS ve subkortikal

etkilenen

beyin sapi ve hipotalamik bdlgelerden santral
Korteks,

anesteziden

kisimlardan g¢ikan impulslara baglidir.

merkezlerin sedasyon ve kisimlar  oldugu
bilinmektedir. Santral sinir sisteminin degisik derecelerde etkilenigine bagl
olarak olugan sedasyon duzeylerinin tanimi; Amerikan Anesteziyolojistler

Dernegi(ASA) tarafindan 1999 yilinda yapilmistir(Tablo-I).

Tablo-l: ASA’ nin Sedasyon ve Genel Anestezi Tanimi

Minimal Orta Derecede Derin Sedasyon | Genel Anestezi
Sedasyon Sedasyon
(Anksiyoliz) (Bilingli Sedasyon)

Yanit verme So6zlu So6zIU ve taktil Tekrarlayan veya | Agrili uyaranlarla bile
uyaranlara uyaranlara agrili uyaranlara uyandirilamama
normal yanit yanit yanit

Havayolu Etkilenmemis Midahale Mudahale Siklhikla midahale

gerektirmiyor gerekebilir gerekir

Spontan Etkilenmemis Yeterli Yetersiz olabilir Siklikla yetersiz

Solunum

Kardiyovaskuler Etkilenmemis Genellikle Genellikle Bozulmus olabilir

Fonksiyon korunuyor korunuyor

Bilingli sedasyonda refleksler korunur, bu nedenle glnubirlik cerrahi
olgularda da rahatlikla kullanilabilecek bir sedasyon yontemidir(11).
Hastanede kalis suresinin kisalmasi gibi sosyal psikolojik ve ekonomik
bircok avantaj da saglayabilmektedir. Her ne kadar rejyonal yada lokal

anestezi, hastanin prosedir sirasinda agri duymasini 6nlesede, bilingli




sedasyon anksiyeteyi azaltmak ve amnezi olusturmak suretiyle hastanin
daha rahat olmasini saglayabilir. Go6z cerrahisi hastalari kér olma
korkusundan dolay! cerrahi oOncesi Ozellikle hassastirlar. Bu hastalara
yapilan sedasyon iglemi anksiyetede azalma saglar. Ozellikle peribulber
veya retrobulber blok gibi agrili iglemler yapilacaksa hastanin blok iglemine
toleransini arttirir. Ayrica bazi sedatif ajanlar da bloda ek olarak analjezi
sagladig! gibi goz cerrahisi igin optimal kosullari; hareketsiz ve konjesyon
olmayan bir ameliyat sahasi sunabilmektedir(12). Secilen sedatif ilaglarin
g6z ici basincini dugurucu etkilerinin de olmasi; okuler igerigin cerrahi yada
travmatik yaradan digsari ¢ikmasini engelleyerek g6z ameliyatlarinda
basarinin artmasi ve komplikasyon oranlarinin dusmesini
saglayacaktir(13,14).

Her ne kadar sedasyon sirasinda hastalarin bilinci ve koruyucu
refleksleri muhafaza edilmekteyse de, kullanilan sedatif ajanlar santral sinir
sistemi ve solunum depresyonu yapabilmektedirler. Bu nedenle sedasyon
uygulanan tum hastalarin vital bulgulari ve sedasyon seviyeleri takip
edilmelidir. Vital bulgularin takibi; EKG, pulse oksimetre, sfingomanometre
ile yapilabilirken(15, 16, 17), sedasyon duzeyinin takibi " Ramsey sedasyon
Skoru " (RSS) (Tablo-Il) gibi klinik degerlendirmelerle ya da " Bispektral
indeks " (BIS) gibi daha objektif sonug veren monitérlerle yapilabilir(18, 19,
20, 21).

Tablo-ll: Ramsay Sedasyon Skalasi

Skor Sedasyon Diizeyi

Huzursuz, ajite hasta

Koopere, oriente, sakin hasta

Sadece emirlere uyan hasta

1

2

3

4 Uyuyan, glabellaya vurma ve yiksek sese hemen yanit veren hasta
5 Uyuyan, glabellaya vurma ve yiksek sese yavas yanit veren hasta
6

Bu uyarilara yanit alinamayan hasta.

Sedasyon igin birgok farmakolojik ajan geligtiriimigtir. Sedatif ilag
secimi; hastalarin o6zelliklerine, cerrahinin turine ve anesteziyologun
deneyimine gore yapilmalidir. Kullanilan ajanlar; halotan, isofluran,

sevofluran, gibi volatil anestezikler veya azotprotoksit gibi gazlar olabilecegi



gibi, opioidler, barbitiratlar, benzodiazepinler, ketamin, etomidat, propofol
veya dexmedetomidin gibi ilaglarda olabilir. inhalasyon ajanlarinin sedasyon
icin kullanimi sinirhdir. Ortama gaz kagagini onlemek ve vyeterli ilag
alinimini saglamak icin siki yuz maskeleri gerekir. Bu durum hasta
acgisindan olduk¢a konforsuzdur. Sedasyonun intravendz(iv) tekniklerle
uygulanmasi yaygin olarak kullaniimaktadir. intravenéz yéntemde sedasyon
olusturmak ve sedasyonun kontroli daha kolay saglanabilmektedir.
intravendz uygulama; bolus enjeksiyon, devamli inflizyon veya herikisi
birden kullanilarak yapilabilir. intravendz siirekli infiizyon, bolus uygulamaya
go6re daha fazla ilag kullanimini gerektirse de, sedasyon diizeyinin istenilen
seviyeye getirilmesinin daha kolay oldugu, daha az yan etki olusturdugu ve
derlenmenin daha hizli oldugu gosterilmistir(22,23). Ancak, yine de asiri
sedasyon riski ve tolerans gelisme olasiligi dikkate alinmaldir.
Propofol

Propofol, ilk kez 1977°'de klinikte kullaniimigtir. "Cremophor EL"
solUsyonu, alerjik reaksiyonlara ve enjeksiyon agrisina neden oldugu igin,
1983'te %10 soya yadi icindeki %1 lik emdlsiyonu hazirlanmigtir.
Propofolun yeni formulii “Diprivan” adi ile 1986’da ingiltere’de ve 1988'de
ABD’de kullanilmaya baglanmistir. Propofol; gunumuzde erigkin  ve
cocuklarin anestezi indiksiyonunda, idamesinde ve sedasyonda yaygin
olarak kullaniimaktadir(24, 25, 26, 27, 28). Kimyasal olarak 2,6-diizopropil
fenol olup hayvanlarda hipnotik 06zellige sahip alkilfenol grubuna
dahildir.(Sekil-1).

JCH{CH, ),

CHICH,),

Sekil-1: Propofolin kimyasal yapisi



Etkisi hizli baslar, kisa surede karacigerde konjugasyonla inaktif glukuronid
ve sulfatlara metabolize olur. Metabolitleri suda ¢6zinebilir ve idrarla atilir.
Propofolun %1’i degismeden idrarla, %2’si fegesle atilir. Metabolitlerinin
aktif olmadigi distindlmektedir.

Tek doz enjeksiyonundan sonra kan propofol dizeyleri hem
redistribisyonun hem de eliminasyonun bir sonucu olarak hizla duaser.
Propofolin baslangi¢ distibisyon yarilanma oémru 2-8 dakikadir. Propofol
klirensi son derece hizlidir (1,5-2,2 L/ dakika) (29).

Propofol farmakokinetigi cesitli faktorlerle (cinsiyet, yandas hastalik,
yas, es zamanl medikal tedavi) degisebilir. Hepatik kan akimini azaltarak
kendi klirensini azaltabilir (29).

Etki mekanizmasi tam olarak bilinmemekle beraber, GABA’nin
aracilik ettigi inhibitor, norotransmisyonun kolaylastirmasi  oldugu
dusunulmektedir.

Propofolin hipnotik etkisinin GABA A'nin 3 subunitesine baglanarak,
GABA aracilikli  klorid kanallarini  potansiyalize ederek olustugu
dusundlmektedir. Hipokampustaki GABA A reseptorlerine olan etkisinden
dolayi, hipokampus ve prefrontal korteksten asetilkolin salinimini inhibe
eder. Bu etki propofolin sedatif etkinliginden sorumludur. Ayrica a;
afdrenoreseptor sistemi de propofolin sedatif etkinliginde indirekt bir role
sahiptir(24, 28). Dorsal spinal boynuz néronlarinda propofol GABA A ve
glisin reseptérlerine etki eder(30). Hipnozun ortaya gikisi 2,5 mg kg
uygulamasindan sonra hizldir (kol beyin dolagim zamani) ve pik etki 90-
100 saniyede gorulur. Hipnoz suresi doza bagimhdir. Propofol subhipnotik
dozlarda sedasyon ve amnezi saglar(24).

Propofolin epileptojenik EEG aktivitesindeki etkisi tartismalidir.
Propofolin antikonvulzan etkisi doza baghdir. Birka¢ ¢alismada propofol
anestezisi uygulandiktan sonraki 6. glnde konvulziyon tanimlanmigtir.
Ancak bu yan etkinin sikhigi ¢ok azdir (1/50000) (24).



Propolin uzun surekli inflizyonundan sonra bile, hastada uyanma
hizli ve tamdir. Hasta ilaglarin kesilmesinden 30 dakika sonra yardimsiz
ayakta durabilir (24, 27).

Propofol uygulanmasindan sonra doza, uygulama sUresine,
enjeksiyon hizina ve egzamanli premedikasyona bagll olarak apne
olusabilir. indiiksiyondan sonra apne olusum sikigi %25-30’dur. Uzamis
apne (>30saniye) induksiyondan once ya da premedikasyon amaciyla
opioid eklenmesiyle artabilir. Apne olugsum sikhgi diger anesteziklerden
fazladir. Propofol inflzyonu slresince CO;’ye solunum cevabi da azalmistir
(24).

Propofolin en belirgin kardiyovaskuler etkisi; anestezi induksiyonu
sirasinda arteriyal kan basincindaki dusmedir. Mevcut kardiyovaskuler
hastaliktan bagimsiz olarak 2-2,5 mg kg™ indiiksiyon dozuyla sistolik kan
basincinda %25 den %40’ a kadar azalma olusur. Ortalama ve diastolik
kan basincinda da benzer degisiklikler gorular (29).

Arteriyel basingta diusme kardiyak debide, atim hacminde ve sistemik
vaskuler rezistansta azalmaya baglidir. Direkt miyokardiyal depresyon etkisi
tartismalidir (24).

Propofol baroreseptor refleksi inhibe eder. Boylece hipotansiyona
tasikardi yanitini baskilamis olur. Olusturdugu sedasyonla orantili olarak
kardiyak parasempatik tonusu azaltir. Doza bagimli olarak atropine kalp hizi
yanitini baskilar (29).

Propofol ile induksiyonda; enjeksiyon yerinde agri, myoklonik
kasilmalar ve nadiren enjeksiyon yerinde tromboflebit olabilir. En 6nemli
yan etkisi, enjeksiyon yerindeki lokal kininojenlere bagli olan agridir.
Ozellikle el sirtindaki kiiciik venlerden verildiginde enjeksiyon yerinde agri
olusur. Propofol enjeksiyon agrisi, orta zincirli yag igeren yeni preparatlarla
az olmakla birlikte enjeksiyon i¢in genig bir venin kullaniimasi, propofolden
once % Tlik iv lidokain, opioid, kallikrein inhibitori veya transdermal

nitrogliserin ile minimale indirilebilir (28, 31, 32, 33).



Dexmedetomidin

Deksmedetomidin anestezi pratigine son zamanlarda giren yagda
¢Ozunur imidazol derivesi olup, gugli ve ileri derecede selektif alfa;
adrenoseptdor agonistidir.  Perioperatif doénemde goérilen pek ¢ok
kardiyovaskuler cevabi baskilayan sedatif, analjezik ve sempatolitik etkileri
vardir. intraoperatif olarak uygulandiginda iv ve volati anestezik
gereksinimini  azaltir, postoperatif donemde analjezik ve sedatif
gereksinimini dusurlr. Hastalar rahatsiz edilmedikleri donemde sedatize
iken uyari verildigi taktirde uyaniklik durumuna gecerler. Anksiyolitik ve
analjezik etkilerinden dolayl intraoperatif anestezik gereksiniminin
azaltilmasi, postoperatif yogun bakim Unitesi ve diger yogun bakim
unitelerinde yapay ventilasyon saglanan hastalarin sedatize edilmesinde
kullaniimaktadir (34).

Deksmedetomidinin  molekdl agirhdr 236.7°dir; ampirik formalu
C17H16N2-HCI (sekil-2) seklindedir(35, 36).
Deksmedetomidin medetomidinin farmakolojik olarak aktif d-izomeridir.
Medetomidin alfa, adrenoseptorler icin selektivitesi oldugu gosterilen
oldukga lipofilik bir ajandir. Alfa, adrenoseptoérler uyarildiginda noradrenalin
salinimini engeller, sempatik aktiviteyi inhibe eder, kan basincini ve kalp

hizini azaltir, sedasyon, anksiyoliz ve analjeziye yol agar (35, 36).

H3C .:.H CH3

N CHj

¢ | .HC|

HN

Sekil- 2: Deksmedetomidinin kimyasal yapisi

Deksmedetomidin hidroklorid, pH’I 4,5-7,0 arasinda olan berrak,

renksiz, izotonik bir solusyondur (37).



Farmakokinetik ve metabolik 6zellikleri hayvanlarda (sigcan, kopek,
tavsan) ve insanlarda arastinlmistir.  Deksmedetomidin  direkt
glukronidasyon ve sitokrom P450 metabolizmasi (CYP 2A6 enzim
sistemiyle hidroksilasyon) araciligi ile hemen hemen tamamen
biyotransformasyona ugrar. Deksmedetomidinin invitro olarak CYP 2A6
enzimini inhibe ettigi gosterilmigtir. Ayrica sitokrom P450 sistemiyle
metabolize olan ilaglarla ¢ok az etkilesim gostermektedir (38, 39).

flacin fazla miktarda ilk gecis eliminasyonuna ugramasi nedeniyle
oral biyoyararlanimi olduk¢a azdir. Subkutan (sc) veya intramuskiler (im)
verilis sonrasinda deksmedetomidin hizla absorbe edilir. Tek doz im
verildikten sonra biyoyararlanim iv dozun yaklagik % 60 ‘idir. Dagilim yari-
omru kisadir (6 dk). Ortalama eliminasyon yari émru 0.68-1.31 saattir ve
yuksek im dozlarda artma egilimi gdstermektedir (35, 40, 41).

Deksmedetomidin; serum albumin ve a1-glikoproteine % 95 oraninda
siki baglanir. Proteine baglanma kadin ve erkeklerde benzerdir. Plazma
proteinlerine baglanan deksmedetomidin hidroklorlr fraksiyonu hepatik
yetmezligi olan hastalarda saglikh hastalara gore istatiksel olarak anlamli
Olclde degisiklik gdzlenmemistir (38, 41, 42).

a2 adrenoseptorler; santral sinir sistemi, periferik sinirler (somatik ve
otonomik) ve otonomik gangliyonlarda bulunurlar. Ozellikle sempatik
afferentlerle inerve edilen dokular basta olmak Uzere vicudun tum
bolgelerine yaylimiglardir. Postsinaptik a, adrenoseptorler vaskuler duz kas
gibi efektor organlarda da bulunmaktadirlar. Molekuler biyolojik ve
radyonukleik baglanma teknikleri kullanilarak yapilan arastirmalarda a;
adrenoseptorlerin ¢ ana tipi tanimlanmistir. Bunlar a2A, a2B, a.C
reseptorleridir. Bu U¢ subtip G-proteine badli reseptdrlerdir. Bu reseptorlerin
inhibisyonu veya aktivasyonu, adenilat siklaz ve cAMP ile kalsiyum
kanallarini inhibe, potasyum kanallarini hiperpolarize ederek olugsmaktadir.
Norepinefrin ~ saliniminin  dizenlenmesinden oA  subtipi sorumlu
tutulmaktadir (34, 35, 41).

"Iinsitu hibridizasyon" teknigi kullanilarak santral sinir sisteminde a

adrenoseptor subtipleri arastiriimistir. a2B reseptorleri talamusta, azA, a.C



subtipleri beyinde genis alanlara yayilmis, a,A subtipi de "locus ceruleusta”
yuksek oranda bulunmustur. Bu reseptorler lokalize olduklari alanlarda
nonadrenerjik aktivite gosteren hucreleri inhibe etmektedirler. aA
reseptorleri hem presinaptik hem postsinaptik néronal uyarilabilirligi ve
norepinefrin salinimini inhibe ederler (34, 35, 41).

a2A adrenoseptor subtipi deksmedetomidinin terapotik ve temel
farmakolojik etkilerine aracilik etmektedir. Deksmedetomidinin sedatif,
anestezik ihtiyacini azaltici etkileri ve analjezik etkilerinin a;A subtipinin
si¢canlarda fonksiyon kaybi ile birlikte oldugu goézlemlenmistir. Bununla
birlikte a»B, a,C reseptoérlerinin mutasyonla inaktive edilmesi bu etkileri
normale gevirmistir (34, 35, 41).

Presinaptik a, adrenoseptorlerin uyariimasi sempatik sinir sonlarinda
norepinefrin salinimini inhibe eder. Postsinaptik reseptdrlerin a, agonistler
tarafindan aktivasyonu santral sinir sistemindeki sempatik aktiviteyi
azaltarak kan basincini ve kalp hizini azaltir. Bu etki mekanizmasi ile
sedasyon ve anksiyoliz olugsturma ozellikleri agiklanir. Deksmedetomidin
spinal korddaki a, adrenoseptdrlere baglanarak analjezi olusturur (34, 35,
41).

Deksmedetomidin anestezik gereksinimini azalttigi gozlenmistir.
Ornegin  deksmedetomidin 0,6 ng/L plazma konsantrasyonununda
izofluranin  minimum  alveoler konsantrasyonunu % 47 oraninda
azaltmaktadir. Bu durum noradrenerjik sistemin aktivitesinin depresyonu ile
MAC azalmasi hipotezine uygundur (34, 35, 41).

Periferdeki a;B reseptorleri orta boy kan damarlarinin vaskuiler diz
kaslarinda bulunmaktadir. Deksmedetomidin gibi nonselektif a,A/a,B
agonistlerin iv hizli enjeksiyonu sistemik vaskuler rezistansin artmasina ve
bununla birlikte bradikardi ile kan basincinda artisa neden olur. Bu etki kan-
beyin bariyerini agonist ajanin gegmesi ile son bulur (34, 35, 41).

Deksmedetomidin  preklinik  olarak  potent, nonselektif a;
adrenoseptor agonisti ilag olarak tanimlanmistir (41).

Plazma norepinefrin konsantrasyonlari periferik sinir sonlanmalarinda

salinan transmitterlerin dolayll gostergesidir. Deksmedetomidin plazma
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norepinefrin konsantrasyonunu doza bagl olarak azaltir, bunun sonucu kalp
hizi ve kan basinci azalir. Bununla birlikte deksmedetomidin hizli iv verilirse
kan basincinda gegici bir artma olusur. Bu etki muhtemelen vaskuler duz
kasta bulunan periferik a2 adrenoseptorlerin aktivasyonunun tetikledigi
vazokonstriksiyona bagli olabilir. Kan basincindaki bu artis kalp hizinda %
25 oraninda azalma ile birliktedir (41,42, 43).

Deksmedetomidin katekolaminlerin etkilerine duyarsizlik olusturarak
anesteziden derlenmede, cerrahi strese ve endotrakeal entibasyona stres
yaniti baskilar (41,42, 43).

Deksmedetomidin hipnotik ve sedatif etkilerinin bir inhibitér pertusus
toksin duyarl G proteini ve potasyum kanallari boyunca iletim artigini igeren
postsinaptik a, adrenoseptdor aracih etkilesim sonucu olduguna
inaniimaktadir. Deksmedetomidinin hipnotik ve sedatif etkileri predominant
noradrenerjik nukleus ve uyanikhdgin onemli duzenleyicisi olan "locus
coreleus"a olan etkisine baglanmaktadir(41, 44, 45).

Birgok calismada deksmedetomidin ve medetomidinin doza bagimli
analjezi olusturduklari gosterilmistir. Deksmedetomidinin sistemik ve
intratekal verilmesi sonucu olusan analjezik etkileri a antagonist
antipamezol tarafindan tamamen geri dondurdlmektedir. Bu bulgular
spinotalamik dorsal kok noéronlarinda deksmedetomidin ve medetomidinin
sistemik ve intratekal uygulanmasi sonucu olusan nosiseptif cevaplarin
inhibisyonunun elektrofizyolojik olarak gdsterilmesi ile kuvvetlendirilmistir.
Bununla birlikte a, adrenoseptorlerin uyarilmasinin spinal kord seviyesinde
analjezi yaptiklarina iligkin guglu deliller bulunsa da, deksmedetomidinin
opioid bagimh etkileriyle de iligkili olabilir (41, 46, 47).

Deksmedetomidinin ilging bir 6zelligi de benzodiazepin veya opioidler
gibi diger sedatif ajanlarla karsilastirildiginda daha az solunum depresyonu
olusturmasidir. Deksmedetomidin spontan soluyan sedatize hayvanlarda
solunum Uzerine etkisizdir veya ¢ok az etki etmektedir. Uyanik képeklerde
iv 1.25-5 ug kg"' deksmedetomidin arteryel kan gazlarinda bir degisiklik
olusturmaksizin solunum hizinda orta derecede bir azalma yapar (41,42).

Yalnizca %1,5 end tidal izofluran konsantrasyonlariyla beraber 20 ug kg™
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uzerindeki dozlarda hiperkapnik yanitlarda anlamh baskilanmaya neden
olur (48, 49, 50).

Lokal anestezi ile katarak cerrahisi gegirecek hastalara
operasyondan 45 dk énce 1 pg kg™ im deksmedetomidin verilmesinin kisa
etki sureli sedasyon ve minimal kardiyovaskuiler yanitlara neden oldugu
g6zlenmistir (41, 43, 46). Deksmedetomidin siklikla salivasyonu ve
terlemeyi azaltir. Doza bagl olarak growth hormon sekresyonunu, plazma
renin aktivasyonunu ve prolaktin seviyesini etkilemeksizin arttirmigtir. Teorik
olarak a, agonistler trombosit agregasyonunu arttirirlar. Klinikte buna iligkin
delillere rastlanmamistir (41, 43, 46).

Deksmedetomidin inflUzyonu sirasinda en sik karsilasilan yan etkiler
hipotansiyon, bradikardi, bulanti, agiz kurulugu ve hipoksidir.
Deksmedetomidinin 18 yas altindaki ¢ocuklardaki guvenirligi ve etkinligi

aciklanmamistir (34, 46).
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GEREG VE YONTEM

Calismamiz Uludag Universitesi Tip Fakdltesi Saglik Uygulama ve
Arastirma Merkezinde 11.10.2006 tarih B.30.2.ULU.0.01.00.01.02.020/0660
sayil etik kurul karari ve hasta onay! alindiktan sonra, aksiller pleksus
blogu ile birlikte sedasyon uygulanacak, rastgele iki gruba ayriimig 60 hasta

uzerinde yapildi.

Hasta Seg¢imi

Aksiller pleksus blogu ile birlikte sedasyon uygulamasi planlanan
elektif el cerrahisi hastalari preoperatif olarak degerlendirildi. 18-60 yaslari
arasinda, Amerikan anestezistler birliginin(ASA) siniflamasina goére 1-2
anestezi risk gubuna giren, 60 hasta ¢alismaya alinarak, galisma protokolu
anlatildi ve yazili onamlari alindi.

iletisimde zorluk ¢ekilen (dil problemi, sagirlik gibi), kullanilan ilaglara
kargi duyarhligi ve ilag alerjisi olan, dahili kontrolsiiz yandas hastaligi olan
(diabetes mellitus, hipertansiyon ve benzeri), karacijer veya bobrek
yetmezligi olan, alfa; reseptdr agonisti veya antagonisti ila¢g kullanan,
kooperasyon kurulamayan, santral sinir sistemi hastaligi veya psikiyatrik
bozuklugu olan, kirma kusurlari disinda bir gdz hastaligi olan ve gegirilmis

oftalmik cerrahi 6ykUsu olan hastalar ¢alisma digi birakildi.

Calisma Protokoli

Operasyon Oncesi 6- 8 saat sure ile a¢ birakilan premedikasyon
uygulanmayan hastalara klinikte sag veya sol antekubital bogeden 18 G
intravenoz kateter yerlestirildi. 5 ml dk™ hizinda izotonik sodyum Kklorar
inflzyonu verilmeye baslandi.

Hastalarin demografik verileri kaydedildi. Kalp hizi, non invaziv kan
basinci, periferik oksijen satlrasyonlari (SpO;), endtidal karbondioksid
(ETCO2) ve solunum sayisi monitorize edildi. Sedasyon skorlari 6lgimunde
RSS’ u kullanildi. (Tablo-Il) Hastalarin goz i¢i basinglari élgimlerden 2-3
dakika Once lokal anestezik olarak %Z2’lik propakain damla uygulamasini

takiben sedatif ilag baslamadan 6nce, yiukleme dozundan hemen sonra,
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operasyonun 15, 30. dakikalarinda ve operasyon sonunda "Tonopen XL
aplanasyon tonometresi" ile Olgulerek degerleri kayit edildi. Her olgum
sonrasinda profilaktik olarak %0,03’luk ofloksasinli géz damlasi damlatildi.

Batln hastalara aksiller pleksus blogu igin lokal anestezik ayni dozda
uygulandi. Doz olarak her hastaya; 20 cc %5 lik izobarik bupivakain (100
mg), 10 cc %2 lik lidokain (200mg) ve 10cc serum fizyolojikten olusacak
sekilde 40 cc lik lokal anestezik solisyonu periferik sinir sitimulatoru
kullanilarak aksiller bolgeye uygulandi. Aksiller arterin etrafinda yer alan elin
duyusal ve motor innervasyonunu yapan sinirler bloke edildi. Duyusal blok
saglanan hastalar randomize olarak iki gruba ayrildi.

Grup P deki olgulara propofol 1mg kg'1 iv (Braun perfusator set)
olarak 10 dakikada ylUkleme dozu uygulandi. Hastalarin RSS’u 3-4 olacak
sekilde, 50-100 ug kg 'dk™ iv inflizyona devam edildi.

Grup D deki hastalara deksmetodomidin 1 pg kg'sa™” iv 10 dakika
yukleme dozu uygulandi. Hastalarin RSS’u 3-4 olacak sekilde 0,2-0,7 ug kg
'sa” deksmedetomidin inflizyonunu yapildi.

Her iki gruptada hastalarin vital parametreleri, ytikleme dozu dncesi,
sonrasli, operasyonun 15, 30. dakikalari ve operasyon bitiminde kayit edildi.
Operasyon suresince oda havasi soluyan hastalarda; SpO; nin %90‘n
altina dusmesi oksijen desaturasyonu, kalp hizinin dakikada 45’in altina
dismesi ve bu durumun 20 sn sure ile devam etmesi bradikardi, ortalama
arter basincinin (OAB) baslangi¢ degerinin % 20°'sinden daha fazla dismesi
de hipotansiyon olarak kabul edildi.

Her iki grupta operasyon sureleri, sedasyon baslama ve bitig

zamanlari kayit edildi.
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istatistiksel Analiz

Calismamizda elde ettigimiz veriler degerlendirilirken, istatistiksel
analizler igcin SSPS 13.0 paket programi ( Statistical Package for Social
Sciences foe Windows, 13.0 Inc., USA) kullanildi. Kategorik degiskenler,
sayl ve yuzde ile sirekli degiskenler ise ortalama, standart sapma,
medyan, minimum ve maksimum degerleri ile verildi. Surekli
degiskenlerin normal dagilima uygunlugunu arastirmak icin tek 6rneklem
Kalmozorov-Simirrov testi kullanildi. Normal degisim gostermeyen
degigkenler igin grup ici karsilagtirmalarda Wilcoxon sira toplam testi
kullanilirken, guruplar arasi kargilastirmalarda Whitney-u testi kullanildi.
Normal dagilim gosteren degiskenler icin gurup ici karsilastirmalarda;
bagimli  orneklemler igin t testi kullaniirken guruplar arasi
karsilastirmalarda; bagimsiz cift drneklem t testi kullanildi. Bagh zaman
dilimine gore oOlgulmus degiskenlerin guruplar arasi karsilastirmalarinda;
yuzde degisim ve fark skoru kullaniimig ve bu degerler Mann-Whitney- u
testi ile karsilastinimistir. Calismada genel olarak p<0,05 dederi istatistiki

anlam duzeyi olarak kabul edilmistir.
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BULGULAR
Demografik Veriler
Calismaya alinan hastalarda; Yas, cinsiyet, vucut agirhgr ve boy

yonunden iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.(Tablo-IIl)

Tablo-lll: Gruplarin Demografik Ozellikleri

Grup P(n:30) Grup D(n:30) P
Yas (yil) 38,9 + 13 (18-60) 37 £ 10,3 (22-56) 0,534
Kadin |10 (% 33,3) 11 (% 36.7)
Cinsiyet 0,787
Erkek |20 (% 66,7) 19 ( % 63,3)
Viicut Agirhgr (kg) 68,1 + 9,3 (52-85) 67,7 £ 10 (50-90) 0,894
Boy (cm) 169,4 + 6,6 (155-185) 168,3 + 6,8 (156-184) 0,543

Goz i¢i Basinci

Gruplarin kontrol goz ici basinci de@erleri arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark yoktu. Propofol verilen grupta kontrol goz i¢i basinci ortalama
13,96 mmHg iken yukleme dozu sonrasi 11,36mmHg, 15.dakikada 11,46
mmHg, 30.dakikada 10,93 mmHg, operasyon sonunda ise 12,1 mmHg
olarak olculdi. Go6z igi basincindaki bu azalma istatistiksel olarak
anlamliydi. (p<0,05) (Sekil-3)

Deksmedetomidin verilen grupta kontrol goz i¢i basinci ortalama
11,23 mmHg iken ylkleme dozu sonrasi 7,4 mmHg, 15.dakikada 7,13
mmHg, 30.dakikada 6,5mmHg, operasyon sonunda ise 6,73 mmHg olarak
Olculdu. GOz i¢i basincindaki bu azalma istatistiksel olarak anlamliydi.
(p<0,05) (Sekil-4)

Gruplar birbirleriyle karsilastirildiginda kontrol degere goére goéz igi
basincini digsturme oranlarinin istatistiksel olarak anlamli derecede farkl

oldugu gorulda. (p<0,05) Propofol goz i¢i basincini yukleme dozu sonrasi

16



ortalama %18,6, 15.dakikada %17,8, 30.dakikada %21,7, operasyon
sonunda ise %13,3 duslrdd. Deksmedetomidin ise g6z igi basincini
yukleme dozu sonrasi %34,1, 15.dakikada %36,4, 30.dakikada %42,1

operasyon sonuda ise %40,1 dusurdu. (Sekil-5)
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Kalp Hizi

Kalp hizi kontrol degerleri karsilastinidiginda iki gurup arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farkhlik yoktu. (p=0,48)

llaglarin yikleme dozlarindan sonra, her iki gurupta da kalp hizi
kontrol degerlerine goére istatistiksel olarak anlamli oranda azaldi.
(p<0,05) Gruplar arasi karsilastirmada deksmedetomidin verilen gurupta
yukleme dozu sonrasi ve 15. dakikada olgulen kalp hizinin propofol
verilen guruba gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla
oranda azaldigi, 30. dakika ve operasyon sonunda kalp hizi dusus

oranlarinda iki gurup arasinda fark olmadigi géraldu. (Sekil-6)
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Sistolik Arter Basinci

Sistolik arter basincinin gruplar arasi degerlendirmesinde; her iki
grubun kontrol degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktu.
(p=0,28)

Her iki grupta da yukleme dozundan sonra alinan oélgtimler kontrol
deger ile karsilastinldiginda istatistiksel olarak anlamli azalma saptandi.
(p<0,05)

Gruplar birbirleriyle karsilastirildiginda; yukleme dozu sonrasi ve
intaoperatif yapilan dlgimlerde sistolik arter basincindaki azalma oranlari
arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi.(Sekil-7)

Operasyon boyunca iki grubun hastalarinda da tedavi gerektirecek

dizeyde hipotansiyon olmadi.
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Diastolik Arter Basinci

Diyastolik arter basincinin gruplar arasi degerlendirmesinde; her iki
grubun kontrol degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktu.
(p=0,35)

Her iki grupta da yukleme dozundan sonra alinan élgimler kontrol
deger ile karsilastinldiginda istatistiksel olarak anlamli azalma saptandi.
(p<0,05)

Gruplar birbirleriyle karsilastirildiginda; yukleme dozu sonrasi ve
intaoperatif yapilan &lgumlerde diyastolik arter basincindaki azalma

oranlari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.($ekil-8)
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Ortalama Arter Basinci

Ortalama arter basincinin gruplar arasi degerlendirmesinde; her iki
grubun kontrol degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktu.
(p=0,38)

Her iki grupta da yukleme dozundan sonra alinan oélgtimler kontrol
deger ile karsilastinldiginda istatistiksel olarak anlamli azalma saptandi.
(p<0,05)

Gruplar birbirleriyle karsilastirildiginda; yukleme dozu sonrasi ve
intaoperatif yapilan Oolgcumlerde ortalama arter basincindaki azalma

oranlari arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi.($ekil-9)
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Solunum Sayisi ve ETCO2

Solunum  sayisi  degisiklikleri  kontrol solunum sayisi ile
kargilastinldiginda; her iki grupta da yukleme dozu sonrasi solunum
sayllarinda istatistiksel olarak anlamli derecede azalma saptandi. (p<0,05)
Ancak olgularin higbirinde solunum sayisi dakikada 10’un altina dismedi.
ETCO; ‘da ki degisim solunum sayisindaki bu degisimle iliskili degildi.

Solunum sayilari ve ETCO, degerleri karsilastinldiginda; gruplar
arasinda istatistiksel olarak farklilik saptanmadi.

iki grupta da oksijen destegini, taktil uyaran vermeyi veya yardimci

ventilasyon yapmayi gerektirecek seviyede apne gozlenmedi.

Periferik Oksijen Satlirasyonu
Gruplarin kontrol ve intraoperatif olarak o6lgulen SpO, degerleri
arasinda fark yoktu. Hicbir olguda oksijen destedi gerektirecek

desaturasyon gorulmedi
Komplikasyonlar

Hastalarin higbirinde bulanti, kusma, alerji, hipotansiyon, bradikardi,

apne gibi komplikasyonlar gézlenmedi.
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TARTISMA VE SONUC

Caligmamizda; rejyonal anestezi altinda sedasyon uygulanan goz digi
cerrahi operasyon gegirecek ASA 1-2 anestezi grubuna giren, rastgele iki
gruba ayriimis 60 hastada sedatif ila¢ olarak siklikla kullanilan propofol ile
anestezi pratigine yeni girmis olan deksmedetomidinin goz ici basinci Uzerine
etkilerini karsilastirdik.

Anestezist icin gdz cerrahisi; anestezi yonteminin secgimiyle birlikte
okulokardiyak reflekslerin engellenmesi, tedavisi, intraokuler gaz yayilliminin
kontroll, oftalmik ilaglarin olasi sistemik etkilerinin giderilmesi ve g6z igi
basincinin dengelenmesidir(51). Katarakt ekstraksiyonu, kornea laserasyon
tamiri, keratoplasti, iridektomi, intraokdler lens implantasyonu, trabekulotomi,
vitrektomi gibi g6z kuresininin agildi§i cerrahi girisimlerde g6z i¢i basincinin
artmasi goz ici sivisinin ve vitreusun travmatik veya cerrahi yaradan digari
cikmasina neden olacaktir. intraokiler voliimdeki bu azalma gérmenin kalici
olarak bozulmasiyla sonuclanabilecektir(51). Bu nedenle gdz ig¢i basinci
Uzerine anestezik ajanlarin etkisi ile ilgili calismalar oldukga eskidir.

GunUmuzde g6z ameliyatlari; genel anestezi, rejyonal anestezi veya
sedasyon altinda yapilmaktadir. Sedasyon, rejyonal anesteziyle birlikte veya
tek basina kullanilabilen bir anestezi teknigidir.

Hodgkins ve ark.(52) yaptiklari bir ¢alismada; rejyonal anestezi
altinda katarakt cerrahisi gegiren olgularin %45’ inde sedasyon uygulandigini
ve bu yontemin sistemik hastaliklari olan gunubirlik olgularda bile guvenle
uygulanabilecegini saptamislardir.

Propofol sedasyon amaciyla yaygin kullanilan bir iv anesteziktir.(53)
Gabriela ve ark.(54) gunubirlik trabekulotomi cerrahisi gegiren 40 olguda,
devamli dusuk doz propofol sedasyonunun, g6z i¢i basincina etkilerini
arastirmiglardir. Sedasyon amaciyla 20 hastaya propofol 0,5 mg kg™ iv bolus
dozu takiben 0,5 mg kg™ sa™ devamli infiizyon seklinde, kontrol grubuna ise
sadece dekstroz solusyonu vermigler. Tum olgularin g6z i¢i basinglari
operasyon oOncesi 2, 5, 10,15. dakikalarda ve peribulber bloktan 4 dakika

sonra Olculmus, propofol verilen hastalarin hepsi sessiz hareketsiz ancak
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koopere kalabilmis ve propofol verilen grubun goz ici basinglari kontrol gruba
gore anlamli oranda dusuk bulunmustur.

Lauretti ve ark.(55) propofolin daha yuksek dozlarinin da (1,2-2,5 mg
kg™") g6z ici basincini hizla diisiirdigini gdstermislerdir.

Neel ve ark.(56) kartarakt cerrahisi gecirecek 20 hastaya sedatif ilag
olarak 0,98 mg kg iv tek doz propofol vermisler ve propofoliin kontrol
degere gore g0z igi basincinl %17-27 oraninda dugurdugunu bildirmiglerdir.

Blanchard ve ark.(57) vyaptiklari bir arastirmada propofol
indUksiyonunu takiben "Laringeal Mask Airway" (LMA) yerlestirilen goz
cerrahisi gecirecek olgularda g6z ici basincinin propofole baglh olarak
dustagund gostermiglerdir.

Poloch ve ark.(58) LMA uyguladiklari hastalarda propofol
kullandiklarinda g6z igi basincinin azaldigini saptamislardir.

Bizim calismamiz farkl olarak gbéz disi cerrahi gecirecek rejyonal
anestezi uygulanmis olgularda yapildi. Propofol yukleme dozunu takiben
RSS’ u 3-4 olacak sekilde surekli infuzyon yapildi. Yikleme dozu sonrasi g6z
ici basincinin ortalama olarak 13,96 mmHg’ dan 11,4+3,4 mmHg’ ya distigu
15.dakikada 11,46 mmHg, 30.dakikada 10,93 mmHg ve operasyon sonunda
12,1 mmHg oldugu goruldu.

Gabriela ve ark.(54) propofolin goz ic¢i basincindaki azalma etkisini
kalp hizi ve kan basincindaki degisikliklerle iligkili bulmamig, g6z igi
basincinin azalmasinin propofolliin ekstra okuler kaslarda yaptigi gevsemeye
bagli oldugunu savunmuslardir.

Lauretti ve arkadaslari.(55) propofolin goz ici basincini disurmesinin
kan basinci ve kalp hizi degisikliklerle iliskili olmayip ekstra okuler kaslardaki
gevseme ve venlerde dilatasyon sonucu humorakdéz drenajindaki
rahatlamanin bir sonucu oldugunu soylemiglerdir.

Neel ve ark.(56) ise goz igi basinciyla es zamanli olarak kalp hizinin
ortalama % 7, sistolik kan basincinin da % 12 azaldigini gérmugler. Goz igi
basinci ile kalp hizi ve kan basincindaki azalma arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir iligki olmadigini soylemiglerdir.
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Ancak Klein ve ark.(59) 3684 kisi Uzerinde yaptiklari bir arastirmada;
g0z i¢i basinci degisimi ile sistemik kan basinci degisimleri arasinda anlamli
bir iligki saptamiglardir.

Bill A(60,61) yaptigi iki arastirmada sistolik kan basincindaki kuguk
artiglarin ~ silier cisimdeki kapiller basinci degistirerek humorakoz
formasyonunu degistirdigini ve sonug olarak goz ici basincini yukselttigini
gOstermigtir. Ayrica kan basinci yukselmesinin episkleral vendz basinci
arttirarak, humorakoz akigini azaltarak g6z igi basincini yulkselttigini
savunmusgtur.

Biz calismamizda propofol verildikien sonra operasyon sonuna kadar
g0z igi basinci ile birlikte kalp hizi ve ortalama arter basincinin azaldigini
ancak bu azalmanin goz i¢i basincindaki azalmayla istatistiksel olarak iliskili
olmadigini gorduk.

Neel ve ark.(56) 20 hasta Uzerinde propofolle yaptiklari ¢alismada 6
hastada c¢eneyi yukari ve arkaya itme manevrasiyla hava yolu acikhgi
saglanmasini gerektirecek solunum depresyonu goézlemiglerdir.

Bizim ¢alismamizda propofol bu ¢alismada kullanilandan daha yuksek
dozda ve daha uzun sure kullanilmasina ragmen higbir olguda solunum
depresyonuna rastlamadik. Bunu ilag uygulama zamanimizin daha yavas,
hastalarimizin yas ortalamalarinin daha dusik ve ASA anestezi risk
grubunun 1-2 olmasina bagliyoruz.

Calismamizda Grup D’deki 30 hastaya sedatif ilagc olarak
dexmedetomidin verildi. Deksmedetomidin sedatif, anksiyolitik ve analjezik
Ozelligi nedeniyle daha ¢ok yodun bakim Unitelerinde sedasyon amaciyla
kullaniimakta olan a, adrenoreseptdr agonistidir (37). Sedasyon etkinliginin
yaninda analjezik etkinligininde olmasi derin sedasyon dozlarinda bile
solunum depresyonu yapmamasi en buyuk avantajlaridir (37, 50, 62).

Yapilan birgok galismada deksmedetomidinin intraoperatif sedasyon
etkinligi gosterilmigstir(62, 63).

Lokal veya rejyonal anestezi altinda yapilan operasyonlarda sedasyon

uygulamasinda dexmedetomidin igin degisik dozlar 6nerilmigtir.
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Shahbaz R ve ark.(64) intraoperatif sedasyon igin 1 pgr kg™ yiikleme
dozunu 10 dakika iginde verdikten sonra 0,4 pgr kg™ sa™ uygulamislardir.

Craig ve ark.(65) rejyonal anestezi altinda carotis endarterektomisi
yapilacak hastalarda 0,5 pgr kg”' baslangic dozunu 5 dakikada verdikten
sonra 0,2 ugr kg™’ sa™ idame inflizyon uygulamislardir.

Balci ve ark.(66) lokal anestezi altinda el cerrahisi yapilacak olan
hastalarda 1 pgr kg”' baslangic deksmedetomidin dozunu 10 dakikada
verdikten sonra 0,6 pgr kg™ sa™ uygulamislar.

Biz calismamizda 1 upgr kg' vyilkleme dozunu 10 dakika icinde
verdikten sonra RSS 3-4 olacak sekilde 0,2-0,7 ugr kg™’ sa™ uyguladik.

Mutlu ve ark.(67) yaptiklari galismada dexmedetomidinin lokal
anestezi altinda uygulanan katarakt ameliyatlarinda etkin bilin¢li sedasyonla
uygun cerrahi ortam sagladigi sonucuna varmiglardir.

Virkkila M ve ark.(68) lokal anestezi altinda katarakt cerrahisi
uygulanacak hastalarda sedasyon amagli im deksmedetomidin vermigler ve
g6z i¢i basincinin anlamli oranda azaldigi sonucuna varmislardir.

Akyol R (69) katarakt cerrahisi gegirecek 30 hastaya 1ugr kg
deksmedetomidin 5 dakika iginde vermis ve goz i¢i basincinin kontrol degere
gore %21 oranda dustuguna bildirmistir.

Mahmoud JM ve ark.(70) oftalmik cerrahide lokal anestezi sirasinda
deksmedetomidin sedasyonun etkisini, guvenligini ve goz i¢i basincina olan
etkilerini arastirmiglar. Calismada sonu¢ olarak deksmedetomidinin g6z
cerrahisinde guvenle kullanilabilecek g6z i¢i basincini dusliren sedatif bir
ajandir sonucuna varmiglardir.

Jaakola ML ve ark.(71) vyaptiklari calismada dexmedetomidinin
oftalmik cerrahide laringoskopi ve trakeal entlibasyon sirasinda intraokuler
basin¢g ve hemodinamik parametrelerde yaptigi degisiklikleri incelemiglerdir.
Genel anestezi altinda katarakt cerrahisi gegirecek randomize olarak segilmis
30 hasta 2 gruba ayrilmis. ilk gruba indiiksiyondan 10 dk énce 0,6ugr kg™
deksmedetomidin kontrol grubuna ise salin verilmis. iki grupta da indiiksiyon
ayni ilaglarla yapiimis. Deksmedetomidin verildikten sonra plasebo grubuna

goére intraokuler basincin %27-43 oraninda azaldigi gorulmuas, ayrica bu
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grupta plazma noradrenalin dizeyinde de % 57-68 oraninda azalma
gozlenmigtir. Entibasyondan sonra kalp hizi plasebo grubuna goére %3-33,
g0z i¢i basincinda %11-43 dusuk bulunmustur. Sistolik ve diyastolik arter
basinglarinin da dexmedetomidin grubunda belirgin olarak dusuk oldugu
bildirilmistir.

Senoglu  ve ark.(72) katarakt cerrahisinde premedikasyonda
uygulanan midazolam ve deksmedetomidinin g6z i¢i basinci Uzerine erken
donemdeki etkilerini karsilastirmiglar. Otuz hasta Uzerinde yaptiklari bu
calismada her iki ilag da yeterli sedatif anksiyolitik etki gostermis ve goz ici
basincinda disme saglamis ancak deksmedetomidin kullanilan grupta bu
dususin %17-44 arasinda ve daha belirgin oldugu sonucuna varmiglardir.

Bizim c¢alismamizda g6z igi basinci dusme oranlari Jaakola ve
Senoglu’'nun buldugu sonuglara benzerdi. Grup D’ deki hastalarin kontrol g6z
ici basing degerleri ortalama 11,2+3,6 mmHg idi. GOz ici basinglari kontrol
degere gore yukleme dozu sonrasi, % 34,1 azalarak 7,4+2,6 mmHg’ a,
operasyon sonunda % 40,1 azalarak 6,73 mmHg a dustugu izlendi.
Ortalama arter basinglari o6lguldiginde kontrol ortalama arter basinci
76,5£9,7 mmHg iken ylUkleme dozu sonrasi %14, operasyon boyunca
zamana gore ortalama %16,6-19,4 azalma gosterdi. Kalp hizi ise kontrol
dlglimde ortalama 80,5+13 atim dk™' iken, yilkleme dozu sonrasinda %13,1
azalma gozlendi. Kalp hizi operasyon boyunca kontrol degere gore ortalama
%17,6 dusik seyretti. Ancak kan basinci ve kalp hizindaki azalma ile goz igi
basincindaki azalma arasinda istatistiksel bir iligki yoktu.

Sonug¢ olarak galismamizda sedatif dozda kullandigimiz propofol ve
deksmedetomidin ile istenen sedasyon dizeylerine rahatlikla ulasabildik ve
bu dozlarda hipotansiyon, bradikardi, yardimci ventilasyona gerek duyacak
duzeyde apne ve O, destegini gerektirecek desaturasyon, bulanti, kusma ve
alerji gibi yan etkilerin hic¢birini gormedik. Her iki gruptaki hastalarda da
RSS’lar 3-4 duzeyinde rahatlikla tutabildik. Her iki grubunda kalp hizlarinda,
sistolik, diyastolik ve ortalama arter basinglarinda kontrol degere gore anlamli

dizeyde azalma oldugunu gorduk.
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Deksmedetomidin ve propofolin sedatif ve hemodinamik etkilerinin
kargilastirildigi calismalara literatirde sik rastladik. Ancak bu iki ajanin goz
ici basinci yonunden birbirleriyle karsilastirildigi bir galigmaya rastlayamadik.
Bizim calismamizda; her iki ilacinda goz ici basincini kontrol degere gore
istatistiksel olarak anlamh dizeyde dusurdagunid gézledik. Ancak
deksmedetomidin verilen gruptaki dusus propofol verilen gruba gore
istatistiksel olarak anlamli oranda fazlaydi. Bu farkin sebebi
deksmedetomidinin analjezik etkinligi ve plazma noradrenalin duzeyini
disurmesi olabilir. Ancak c¢alismamiz bu farkin nedenini ortaya
koyamamaktadir.

Sonug olarak propofol ve deksmedetomidin goz i¢i basincinin dusuk
olmasi arzu edilen g6z ameliyatlarinda guvenle kullanilabilecek sedatif
ajanlardir. Sedasyon duzeylerinin hemodinamik etkilerinin benzer olmasinin
yanisira g6z ic¢i basincini daha fazla disurmesi ve analjezik etkisinin de
olmasi nedeniyle deksmedetomidinin Oncelikle tercih edilebilecedi

kanaatindeyiz.
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