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OZET

Calismamizda; hava yolu saglanmasinda laringeal maske (LMA)
yerlestiriimesinde ketamin veya deksmedetomidinin, propofol ile ko-
indUiksiyonunun  hemodinamik  yanita, LMA yerlestirme basarisina,
induksiyonda uygulanan propofolin doz gereksinimine olan etkilerini
kargilastirmayl amacladik.

18-60 yas arasi, ASA I-ll, 90 olgu calismaya dahil edildi. Rutin
monitorizasyon sonrasi, Grup Ketamin-Propofol'de; 0,5 mg/kg ketamin, Grup
Deksmedetomidin-Propofol'de; 0,5 pg/kg deksmedetomidin ve Grup
Kontrol'de; serum fizyolojik IV 5 dk iginde uygulandi. Tim olgulara kirpik
refleksi kayboluncaya kadar propofol IV uygulanmasindan 60 sn sonra LMA
yerlestirildi. indiiksiyondaki propofol dozu kaydedildi. LMA vyerlestirme
basarisi; agiz acgikhgi, oksurme, yutkunma, hareket, laringospazm,
yerlestirme kolayligini iceren skorlama ile degerlendirildi. Olgularin arteriyel
basinglari, kalp hizi, periferik oksijen satlirasyonu, soluk sonu CO, degerleri;
indUksiyon éncesi (kontrol), indlksiyon sonrasi, LMA yerlestiriimesinden 1, 2,
4, 6, 8 ve 10 dk sonra kaydedildi.

Agiz acikligi, hava yolu reflekslerinin baskilanmasi ve hareket
olmamasi Grup Deksmedetomidin-Propofol’de Grup Ketamin-Propofol ve
Grup Kontrol'e goére daha iyi bulundu (p<0.001, p<0.05). Laringeal maske
yerlestirme skoru, Grup Deksmedetomidin-Propofol'de, Grup Ketamin-
Propofol ve Grup Kontrol'e gbére daha iyi gozlendi (p<0.001, p<0.001).
Indiiksiyonda gereken propofol dozu Grup Deksmedetomidin-Propofol ve
Grup Ketamin-Propofol'de kontrol grubuna gére daha az bulundu (p<0.001,
p<0.001). Gruplar arasi karsilastirmada Grup Ketamin-Propofol'de LMA
Uzerindeki sekresyon miktari (p<0.001) ve kan bulagi (p=0.037) daha fazla
goruldd. Tum gruplarda indiksiyon sonrasi arteriyel basing degerlerinde,
kontrol degerlere gore azalma gozlendi. Bu azalma tium zamanlarda ozellikle
de indiksiyon sonrasinda Grup Ketamin-Propofol’de Grup Deksmedetomidin-

Propofol ve Grup Kontrole goére daha azdi. Grup Deksmedetomidin-



Propofol’de tim zamanlarda kalp hizi distisu Grup Ketamin-Propofol ve Grup
Kontrol'e gore daha belirgindi.

Sonu¢ olarak; ketamin ve deksmedetomidinin propofol ile ko-
indUksiyonu, propofol doz gereksinimini azaltmistir. Ketamin hemodinamik
parametreleri daha az etkilediginden, deksmedetomidin daha iyi LMA
yerlestirme kosullari sagladigindan, propofol ile ko-indlksiyonda uygun
hastalarda birbirlerine alternatif olabilecekleri kanisindayiz.

Anahtar  kelimeler: Ketamin, @ Deksmedetomidin,  Propofol,
Hemodinamik, Laringeal Maskeler.



SUMMARY

Comparison of the Effects of Co-Induction of Ketamine and
Dexmedetomidine with Propofol on the Success of Laryngeal Mask

Placement

In our study, we aimed to investigate the effect of co-induction of
ketamine or dexmedetomidine with propofol on the hemodynamic response,
the success of LMA placement and the dose of propofol requirement for the
induction in the placement of laryngeal mask (LMA) to ensure an airway.

A total of 90 patients with ASA I-1l, aged between 18 and 60 years-old
were enrolled to the study. Following the routine monitorization, ketamine 0.5
mg/kg was given in the Group Ketamine-Propofol, dexmedetomidine 0.5
Mg/kg was given in the Group Dexmedetomidine-Propofol or salin 20 ml IV
was given in the Group Kontrol within five minutes. In all patients, LMA was
placed 60 minutes after the administration of propofol IV until that the lash
reflex has disappeared. Induction doses of propofol were recorded. The
success of LMA placement was evaluated using a scoring system that
included mouth opening, coughing, swallowing, movement, laryngospasm
and the easiness of placement. For the patients, arterial pressures, heart rate,
peripheral oxygen saturation and end tidal CO2 pressures were recorded
before the induction (control), after the induction and 1, 2, 4, 6, 8 and 10
minutes after the placement of LMA.

Mouth opening, the suppression of airway reflexes and the absence
of movement were found to be better in the Group Dexmedetomidine-
Propofol compared to the Group Ketamine-Propofol and the Group Control
(p<0.001, p<0.05). Score for the placement of laryngeal mask was observed
better in the Group Dexmedetomidine-Propofol compared to the Group
Ketamine-Propofol and the Group Control (p<0.001, p<0.001). Dose of
propofol in the induction was lowered in the Group Dexmedetomidine-
Propofol and in the Group Ketamine-Propofol compared to Group Control

(p<0.001, p<0.001). In the Group Ketamine-Propofol, the amount of secretion
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on LMA (p<0.001) and blood transmission (p=0.037) were more commonly
observed. In all the groups, arterial pressure values following the induction
showed a decrease compared to control values. These decreases were less
at all times particularly after induction in the Group Ketamine-Propofol
compared to the Group Dexmedetomidine-Propofol and the Group Control.
Decreases of heart rate were more prominent at all times in the Group of
Dexmedetomidine-Propofol compared to the Group Ketamine-Propofol and
the Control Group.

Consequently, co-induction of ketamine and dexmedetomidine
decreased the dose requirement of propofol. As the hemodynamic
parameters with the ketamine were less affected and dexmedetomidine
provided better conditions for placement of LMA, we believed that these
agents might be alternatives of each other in appropriate patients during the

co-induction with propofol.

Key words: Ketamine, Dexmedetomidine, Propofol, Hemodynamics,

Laryngeal Masks.



GiRiS

Genel anestezinin en 6nemli unsurlarindan birisi hava yolu guvenliginin
saglanmasi ve surdurulmesidir. Endotrakeal entlibasyon guvenli bir hava yolu
saglar fakat trakeal entibasyonun fizyopatolojik etkileri, travmatik veya
mekanik komplikasyonlari mevcuttur.

Entibasyon yapilirken; islemin zorlugu ile iligkili olarak, dil, dis,
laringeal ve faringeal dokularda yaralanmalar, vokal kordlarda yirtiima,
hematom ve kanama geligsebilmektedir. Laringoskopi ve endotrakeal
entlbasyon, larinks ve trakeanin mekanik olarak uyariimasina bagh refleks
sempatik bir yanit olusturarak plazma katekolamin konsantrasyonlarinda
artig, tasikardi, hipertansiyon, aritmiler ve Ozellikle kalp rezervi kisith
hastalarda miyokardiyal iskemiye sebep olabilir. Bu yan etkilere sebep
olmayan, guvenli hava yolu saglayacak yontem arayislari ginimize degin
sure gelmigstir. Bu arayiglar sonunda gelistirilen araglardan birisi de Laringeal
maskedir (Laringeal Mask Airway- LMA™: Laryngeal Mask Company,
Henley-on-Thames, UK) (1).

Laringeal maskenin yerlestirilebilmesi icin; vyeterli agiz acikhgi
saglanmali ve Ust hava yolu refleksleri; 6girme, dksurme ve laringospazm,
hipoksi, hipertansiyon, tasikardi gibi yanitlar olusturmayacak sekilde minimal
dizeyde olmaldir (2). Glvenli bir hava yolu saglanmasi ve surdurtulmesi
amaciyla LMA vyerlestiriimesi icin optimum kosullar saglamak Uzere birgcok
calisma yapiimis olmasina ragmen arastirmalar halen surmektedir.

Bu nedenle biz galismamizda hava yolu saglanmasinda 2 saatten kisa
suren ve entubasyon gerektirmeyen olgularda, klinikte yaygin kullaniimakta
olan LMA yerlestiriimesinde, ketamin veya deksmedetomidinin, propofol ile
ko-indliksiyonunun hemodinamik yanita, LMA vyerlestirme basarisina,
anestezi induksiyonunda uygulanan propofolin doz gereksinimine olan

etkilerini karsilastirmay1 amagladik.



Klasik Laringeal Maske

ilk olarak 1981 yilinda ingiliz anesteziyolog Dr. Archie Brain
tarafindan, Whitechapel, Londra Kraliyet Hastanesi'nde hava vyolu
saglanmasinda kullaniimigtir (3). Laringeal maske bir ucu standart 15 mm’lik
konnektor ile solunum devresine baglanan, diger ucunda ise ince pilot tup
araciligi ile sisirilen ve hipofarinksin anatomisine uygun olarak yapilmis eliptik

balon bulunan bir boru olarak tanimlanmigtir (Sekil-1).
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Sekil-1: Klasik Laringeal Maske

Laringeal maske anestezi uygulamasi sirasinda endotrakeal tip (ETT)
veya ylz maskesi yerine; zor hava yolu olan hastalarda ventilasyon ve ETT
gegisini  kolaylastirmak icin ve fiberoptik bronkoskopi ve bronkoskopun
yerlegtiriimesi sirasinda ventilasyonu saglamak icin giderek daha yaygin
kullaniimaktadir (4). ilk basarili klinik uygulama 1983 yilinda, 23 hastalik
calisma grubuyla gercgeklestiriimistir (5). Buglinki model ise 1988’de
ingiltere’de kullanima girmistir (6).

Hava yolu guvenliginin saglanmasi ve surdurilmesi nedeniyle uygun
boy LMA sec¢imi onemlidir. LMA’'nin 1’den 6‘ya kadar degisen 8 farkli boyu
mevcuttur (4) (Tablo-1). LMA yerlestiriimesi sirasinda hastanin basinin altina
ince bir yastik konulmali, boyun fleksiyonda ve bas ekstansiyonda koklama

pozisyonunda olmalidir. LMA, bagparmak ile isaret parmagl arasinda bir
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kalem gibi tutularak, isaret parmagi kafin kivrilmasini engelleyecek sekilde
oral kaviteye yerlestiriimeli ve LMA’'nin ucu hipofarinkse ulasana veya direng
hissedilene kadar ilerletiimelidir (7) ( Sekil-2).

Sekil-2: Laringeal maskenin hava yoluna yerlestiriimesi



Tablo-1: Vicut agirhgmna goére uygun LMA boyutlari ve maksimum kaf

volumleri
Boyut Vicut Agirhigi Maksimum Kaf
Volumleri
1 Neonatal/infant: 5 kg 4 ml
1,5 infant: 5-10 kg 7ml
2 infant/gocuk: 10-20 kg 10 ml
2,5 Cocuk: 20-30 kg 14 ml
3 Cocuk/Yetisgkin: 30-50 kg 20 ml
4 Yetigkin: 50-70 kg 30 ml
5 Yetiskin: 70-100 kg 40 ml
6 Eriskin>100 kg 50 ml

Laringeal maskenin kullanimi, hem spontan solunum sirasinda hem
de kontrolli ventilasyonda guvenlidir. Aspirasyon riski olmayan, hava yolunun
yuz maskesiyle saglanabilecedi hastalarda, gunu birlik kisa sureli girigsimlerde
alternatif bir hava yolu araci olarak guvenle kullanilabilecegi gosterilmigtir
(1,3). LMA’nin yerlestiriimesinde optimal kaf inflasyonu énemlidir. LMA’nin
kafi 6nerilen maksimum volimde hava ile sisirildigi zaman, farenks
mukozasina uygulanan basing kapiller perfuzyon basincindan fazladir ve kaf
basincina bagli mukozal iskemi riski vardir. Bu nedenle kaf basincinin 60
cmH,O’'yu asmamasi Onerilmektedir. Genel yaklasim, kafin 0&nerilen
maksimum volime yakin miktarda (20-40 ml) sisiriimesidir. Ancak kafin
Onerilen  maksimum  volumde inflasyonu hava yolu kacgagini
engelleyemeyebilir.

Laringeal maskenin vyerlegtiriime basarisini artirmak icin dikkat
edilmesi gereken 6nemli noktalar (4);

1. LMA uygun boyutta secilmeli ve vyerlestirimeden 6nce kacgak testi
yapilmalidir.

2. Yerlestirmeyi denemeden 6nce yeterli anestezi derinliginin saglandigindan
emin olunmalidir.

3. Hastanin bagi koklama pozisyonuna getirilmelidir.



4. Kafin sadece arka yuzu su bazli jel ile kayganlastiriimalidir.

5. Havasi indiriimis kaf, agiklidi dne bakacak sekilde yerlestiriimeli ve ucu
kivrilmamalidir.

6. Kafin sert damak Uzerinden ilerletilebilmesi icin isaret parmagi kullaniimal
ve direng hissedilene kadar hipofarinkse kadar ilerletiimelidir.

7. Yerlestiriime islemi sonrasi kaf uygun volimde hava ile sisirilmelidir.

8. LMA vyerlestirildikten sonra ortaya ¢ikan obstriksiyonun sebebi genellikle
epiglottisin asagiya dogru katlanmasi veya gegici laringospazmdir.

9. Hastanin uyanikligi saglanana kadar (6rn; so6zlu emir ile agiz agma)
faringeal aspirasyondan, kafin indiriimesinden veya laringeal maskenin
cikarilmasindan kaginiimaldir.

Laringeal maskenin hava yoluna dogru yerlestiginin ve yerlesim
sirasinda epiglottisi asagiya iterek obstriksiyona neden olmadiginin
gosterilebilmesi icin, kapnografi ve osklltasyon ile hava giris-cikisinin
degerlendirilmesi gerekir (8).

Laringeal maskenin maske ventilasyonu ve endotrakeal entiibasyona
gbre avantaj ve dezavantajlari mevcuttur (Tablo-2). Hava yolu basincinin
LMA kullanilan hastalarda ETT’ye gore daha az oldugu gozlenmistir.
Laringeal maskenin bronkospazm veya yuksek hava yolu direnci olan
hastalarda kullanimi daha 6nceleri 6neriimemesine ragmen, yeni ¢aligsmalar
bu hastalarda LMA kullaniminin, ETT kullanimina goére daha avantajh
oldugunu desteklemektedir. Bununla birlikte, LMA’'nin, ETT’nin yerini almasi
mumkin degildir; ancak zor hava yolu (ventile edilemeyen, entlibe
edilemeyen hastalarda) durumunda; kolay yerlesimi ve daha yuksek basari
orani ile gegici bir gozim saglayabilir (4).

Hava yoluna yerlestirme ve hava yolundan ¢ikarilma sirasinda kalp
hizi ve kan basinci artar, ancak bu degisikligin boyutu ve suresi trakeal
entlbasyona gore dusuktur (9-11).



Tablo 2. Laringeal maskenin, yiz maskesi ve endotrakeal entibasyona gore

avantaj ve dezavantajlari

Avantajlari Dezavantajlar
Yuz e Eller serbest e Dahainvaziv
maskesine
gore o Sakalll hastalarda daha e Hava yolu travmasi
iyi sabitleme riski daha fazla
¢ Hava yolunu saglamak e Yeni bir beceri gerektirir
daha kolay
e Daha derin anestezi
e Hava yolunu gerekir
sekresyonlardan korur
e Temporomandibular
e Daha az fasiyal sinir ve eklem hareketliligi
g6z yaralanmasi gerekir
o Daha az ameliyat odasi e Kaficine azot protoksit
kirliligi diflize olabilir
Endotrakeal e Daha az invaziv e Gastrointestinal
entibasyona _ aspirasyon riski mevcut
gore o Daha az anestezi
derinligi gerekir e Pron pozisyonunda

kullanimi givenli degil
e Zor entibasyonda

kullanigli e Morbid obezitede

guvenli degil

¢ Daha az hava yolu
travmasi e YUksek pozitif basingh

ventilasyonu kisitlar
e Daha az laringospazm

ve bronkospazm e Hava yolu guvenligi az
o Kas gevsemesi e Gaz kacag! ve Kkirlilik
gerekmez riski daha ylksek
e Boyun hareketliligi e Gastrik distansiyona
gerekmez neden olabilir

e intraokiiler basing
Uzerinde daha az etkili

e Ozofageal ve
endobronsgial
entlbasyon riski daha az




Propofol

Propofol (2,6 diizopropilfenol) bir alkil derivesi olup yapisal olarak diger
hipnotiklere benzemez (Sekil 3). Propofol bir santral sinir sistemi (SSS)
depresanidir. indiiksiyonda, anestezi idamesinde, kisa sireli sedasyon
uygulamalari ve yogun bakim Unitelerinde sedasyon igin yaygin bir bicimde
kullanilan intravendz potent bir ajandir. Yan etkileri minimaldir ve kontrol
edilebilir. Anesteziden hizli derlenme, psikomotor ve kognitif fonksiyonlarin

hizla duzelmesi nedeniyle sik tercih edilmektedir (12).

CH(CH3)2

OH

CH(CH3)2
Propofol

Sekil-3: Propofolin kimyasal yapisi

Propofol, 1977 yilinda "Cremophor EL" solUsyonu adi altinda Klinik
kullanima girmis, enjeksiyon agrisina ve alerjik reaksiyonlara neden
oldugundan, 1983’te %10 soya yagH igindeki %7lik emdulsiyonu
hazirlanmistir.  1986’da ingiltere’de ve 1988'de ABD’de kullaniimaya
baslanmigtir. GinUmuzde ise erigkin ve ¢ocuklarin anestezi induksiyonunda,
idamesinde ve sedasyonunda yaygin olarak kullanilan anestezik bir ajandir
(13).

Propofol farmakokinetigi, Uc¢li kompartman modeliyle tanimlanir.
Propofolin lipofilik 6zelligi, kan beyin bariyerini kolayca geg¢mesini saglar
(13). Beyin ve plazma arasinda hizli bir sekilde dengeye ulasir ve hizla
periferal dokulara redistrube olur. Etkisi hizla baglar, kisa surede karacigerde
konjugasyonla inaktif glukuronid ve sulfatlara metabolize olur ve metabolitleri
primer olarak idrarla atilirlar. Propofolun %1’lik kismi degismeden idrarla,

%2’si ise fegesle atilir. Eliminasyon baglama suresi 8 dk, eliminasyon yari



omru 4-23 sa ve redistriblsyon yari é6mri ise 30-70 dk’dir. Genel anestezi
sonrasi derlenme zamani 5-30 dk arasinda degisebilir. Propofol
konsantrasyona bagimli olarak, sitokrom P450 inhibisyonu yaparak, bu
enzim sistemine bagl olan ilaglarin metabolizmasini degistirebilir. Anestezik
etkileri  kol-beyin sirkilasyon zamani iginde go6zlenir (40-50 sn).
Farmakokinetigi gesitli faktorlerle (cinsiyet, hepatik ve renal yetmezlik, yas, es
zamanl medikal tedavi) degisebilir.

Etki mekanizmasi tam olarak bilinmese de, Gaba amino butirik asit
(GABA)'in aracilik ettigi inhibisyonun, norotransmisyonu kolaylastirdigi
disunudlmektedir. Propofollin hipnotik etkisinin GABA A’nin 3 subunitesine
baglanip, klor kanallarini potansiyalize ederek olustugu bilinmektedir.
Propofolin sedatif etkinligi; GABA-A reseptorleri Gzerinden, hipokampus ve
prefrontal korteksten asetilkolin saliniminin inhibisyonuna baglidir. Ek olarak,
alfa, adrenoreseptorler bu etkinlikte indirekt role sahiptirler. Dorsal spinal
boynuz noéronlarinda ise propofol GABA-A ve glisin reseptorlerine etki eder
(14,15).

Hipnozun ortaya cikisi 2.5 mg/kg IV uygulamadan sonra hizli olup,
pik etkisi 90-100 sn iginde ve slresi doza bagimhdir (13).

Propofol ile anestezi indiksiyonu sirasinda belirgin olarak ortaya
citkan kardiyovaskuler etki, arteriyal kan basincindaki diusmedir. Bu etki atim
hacmi, kardiyak debi ve sistemik vaskuler direncteki azalmaya baghdir.
Kardiyovaskiiler hastaliktan bagimsiz olarak 2 mg/kg IV indiiksiyon dozunda
sistolik kan basincinda ortalama % 28, diyastolik kan basincinda % 19
azalmaya neden oldug@u bildiriimistir (16). Yavas uygulama ve uygun hidrate
edilmis hastalarda, daha dusuk dozlar arter kan basincindaki dugtsu azaltir.
Miyokardiyal depresyon etkisi tartismalidir (13). Propofol, baroreseptor
refleksi inhibe ederek, hipotansiyona tasikardi yanitini baskilamaktadir.
Olusturdugu sedasyonla orantili olarak, kardiyak parasempatik tonusu azaltir.
Doza bagiml olarak, atropine kalp hizi yanitini baskilar (17).

Propofolln apne olusturma sikhgi, indiksiyon dozu, uygulama hizi ve
ek premedikasyon uygulanmasina baglh olmak lGzere % 25-30 olup, bu oran
diger anesteziklerden fazladir (18).



Propofol, nondepolarizan ve depolarizan néromuskuler blokerlerle
olusan néromuskdler blokaji potansiyalize etmez (19). Tek doz ya da uzamis
inflzyon sonrasi kortikosteroid sentezini etkilemez ve adrenokortikotropik
hormon (ACTH) stimulasyonuna normal yaniti degistirmez. Emdulsiyon
formundaki propofol hepatik, hematolojik ya da fibrinolitik fonksiyonlari
bozmaz, fakat in vitro trombosit agregasyonunu azaltir. Propofoliin disuk
dozlarda énemli bir antiemetik aktivitesi olup, 10 mg iV bolus dozunda
postoperatif bulanti tedavisinde kullaniimaktadir (13).

indiksiyonda  eklenen opioidler ve benzodiazepinler ilag
gereksinimini belirgin sekilde azaltirlar (20-23). Propofol, UGst solunum
yollarina ait refleksleri baskilayici etkisi nedeniyle LMA vyerlestiriimesi igin
tercih edilen bir ajandir (24). Cogu calismada; induksiyon ajani olarak
propofol tercih edilmis, ancak hemen timinde bir opioid ya da
benzodiazepin gibi adjuvan bir ajanin eklenmesinin; tek basina kullanimdan
daha uygun kosullar sagladigi gosterilmistir. Yazicioglu ve ark. (25), propofol
(2 mg/kg) ile remifentanil (0.25 veya 0.5 pg/kg) birlikte kullanildiginda,
remifentanilin her iki dozunun da, propofolin (2.5 mg/kg) tek basina
kullaniimasina gore daha iyi LMA yerlestirme basarisi sagladigini
gOstermislerdir. Goh ve ark. (26), propofol ile birlikte kullanildiklarinda
ketamin (0.5 mg/kg) ve fentanilin (1 pg/kg) LMA yerlestirme basarisina
etkisini benzer bulmus, ancak 2.5 mg/kg dozunda propofolin tek basina
kullanimina gore daha iyi LMA yerlestirme kolayligi sagladigini bildirmiglerdir.
Goren ve ark. (23), LMA yerlestirilecek olgulara 15 pg/kg alfentanile, 0.03
mg/kg midazolam eklenmesinin, propofol doz gereksinimini ve maliyeti,
hemodinamik baskilanmaya neden olmadan azalttigini belirtmislerdir.

Propofolin, enjeksiyon sirasinda agri, myoklonus, apne, arter kan
basincinda azalma ve enjekte edilen vende tromboflebit olugturma gibi yan
etkileri vardir. Daha genis venlerin kullanimi, enjeksiyona lidokain eklenmesi
ve el sirtindaki venlerin kullanilmamasi gibi 6nlemlerle agri azaltilabilir (27).

Propofol infUzyon sendromu; propofolin 5 pg/kg/sa inflizyon hizinin
uzerinde veya 48 sa’i agsan infuzyon uygulamalarinda ortaya c¢ikar. Nadir
olmakla beraber mortalite orani yuksektir. Klinik bulgular akut kardiyak



yetmezlikle birlikte miyopati, metabolik asidoz, hiperkalemi, hepatomegali ve
hiperlipidemidir. Yeni c¢alismalardaki bulgular, serbest yag asitlerinin
mitokondri igine girisinin inhibisyonu nedeniyle yag asidi metabolizmasinda
azalma ve mitokondriyal solunum zinciri yetmezligini gostermektedir
(13,28,29).

Deksmedetomidin

Deksmedetomidin, medetomidinin dekstroizomeri olan imidazolin
bilesigidir ve selektif alfa, adrenoreseptér agonistidir. Deksmedetomidin
molekul agirhdr 236.7 dalton olan, pH’I 4.5-7.0 arasinda berrak, renksiz
izotonik bir solusyondur ve formultd C17H16N2-HCI seklindedir (Sekil-4) (30).

HsG H  CHs

N X CHj

¢ / -HCI

HN

Sekil-4: Deksmedetomidinin kimyasal yapisi

Sedatif, analjezik ve hemodinamik yaniti baskilayan sempatolitik
etkileri vardir. Anksiyolitik ve analjezik etkilerinden dolayi intraoperatif
anestezik gereksiniminin azaltiimasi, postoperatif yogun bakim dnitesinde
mekanik  ventilasyon  gereken hastalarin  sedatize  edilmesinde
kullaniimaktadir (30).

Deksmedetomidinin dagilimi hizlidir, karacigerde metabolize olur ve
%41 oraninda konjuge edilerek idrar ve feces ile atilir. Konjugasyon
sonrasinda N-metilasyon (%21) veya  hidroksilasyona ugrar.
Deksmedetomidinin  %94’G proteine baglanir. Kardiyovaskuiler sistem
Uzerindeki belirgin etkileri nedeniyle kendi farmakokinetigini degistirebilir (31).
Deksmedetomidinin farmakokinetiginin yas, agirlik veya renal yetmezlikten

etkilenmedigini bildirmiglerdir (32). Eliminasyon yari dmru 2- 3 sa'tir ancak 8
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sa infuzyonu takiben korteks duyarli (infizyonun durdurulmasini takiben,
ilacin plazma konsantrasyonunun %50 azalmasi i¢in gegen sure) yari d6mru
ise 250 dk’dir (13).

Alfa, agonistler, sedatif etkilerini uyku-uyaniklik dongusu ile ilgili bir
alarm sistemi seklinde calistigi dusunulen “locus ceruleus”un inaktivasyonu
ile, analjezik etkilerini ise “locus ceruleus” ve spinal korddaki alfa, reseptorler
Uzerinden gosterirler (33,34). Deksmedetomidinin, c- fos (hicrede herhangi
bir uyarana karsi ilk yanit veren genlerdendir - hicre buyumesi, ¢gogalmasi,
farklilagmasi ve hucrenin programli 6lumu ile ilgili transkripsiyon faktorleridir)
ekspresyonunu normal uyku sirasinda oldugu sekilde uyardigi; ekspresyonu
“locus ceruleus”ta azalttigi, ventrolateral preoptik nikleusta arttirdigi ve
tuberomamillar nukleusta ise azalttigi ve “locus ceruleus”un ventrolateral
preoptik nukleusa olan uzantilarinin aktivitesinde azalmaya neden oldugu
gOsterilmistir. Ayrica, tiberomamillar nikleusta GABA ve galanin salinimina
neden olarak kortikal ve subkortikal uzantilarda histamin salinimini da azaltir
(35). Voltaja bagimh kalsiyum kanallari ile aktive olan potasyum
kanallarindaki iletiyi artirdid1, L ve P tipi kalsiyum kanallarindan iyon iletimini
inhibe ettigi disunulmektedir (36). Alfa, agonistlerin etki yeri heniz bilinmese
de, néroaksiyel uygulanan bir baska alfa, agonist olan klonidinin, nitrik oksit
salinimini uyararak, analjezik etkinligi gosterdigi dusunulmektedir (37). Alfa,
agonistler, arka kokteki spesifik reseptorleri uyararak spinal kord seviyesinde
analjezik etki gosterirler (38). Ancak, supraspinal etki mekanizmasi henliz
tartismalidir (39).

Alfa, agonistlerin etkileri, alfa, adrenerjik antagonistlerle (6rn;
atipamezol) geri gevrilebilir. Diger adrenerjik reseptorlerde oldugu gibi, alfa,
agonistler de uzamis uygulamalar sonrasinda tolerans gelisimine neden
olabilirler. Ancak deksmedetomidin, sadece kisa sureli sedasyon
uygulamalari igin onerilmesi nedeniyle, tolerans ve bagimhlik geligimi riski
tasimamaktadir. Tam tersi, uzamis sedasyon sonrasi gelisen benzodiazepin
ve opioid toleransi, kokain cekilmesi ve hizli opioid detoksifikasyonlarinda
tedavi amaciyla kullanilmigtir. Opioidlerin aksine, deksmedetomidinin

cekilmesinden sonra hiperaljezi veya allodini gorilmez. Deksmedetomidinin
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hipnotik etkisinden derlenme, analjezik etkisinin sonlanmasindan daha
hizlidir (13).

Alfa, agonistler, oksijenin metabolik hizini dedistirmeksizin serebral

damarlarda vazokonstriuksiyona neden olurlar. Deksmedetomidin ve klonidin
ile serebral kan akiminin karbondioksite yaniti korunur veya ¢ok az degigir.
Buna ragmen, her iki ilacin da serebral hasardan Once veya sonra
uygulanmalarindan bagimsiz olarak serebral iskemiden sonraki noérolojik
durumu ve histopatolojik lezyonlari olumlu yonde etkiledikleri gosterilmigtir.
Ancak, noroprotektif etki mekanizmasi henuz bilinmemektedir (40).
Alfa, agonistler, beyin sapindaki vazomotor merkezde yerlesmis adrenerjik
kardiyovaskuler noronlarin uyarilma hizini azaltarak, spontan ve uyariimis
sempatik aktiviteyi baskilarlar (41). Kalp hizini, sistemik vaskuler direnci,
indirekt olarak da miyokardiyal kontraktilite ve kardiyak debiyi dusururler.
Deksmedetomidinin bolus doz kullanimi sonrasi insanlarda go6zlenen
hemodinamik etkileri bifaziktir. intravendz uygulanimi sonrasi 5 dk iginde
baslangi¢c dederine gore kan basincinda artis, kalp hizinda azalma meydana
gelir. Kalp hizinda goézlenen bu artis 15 dk icerisinde bazal degerlere
donerken, kan basinci ise 1 sa kadar bazal de@erlerin % 15 altinda seyreder
(13). Miyokardiyal iskemisi olan hastalarda, alfa, adrenerjik agonistler
antianjinal etkiye sahiptirler ve egzersiz toleransini artirirlar (42,43).
Deksmedetomidin, oksijen tuketimini azaltmasi ve akut oklizyon sonrasinda
non-iskemik alanlardan iskemik alanlara koroner akimin yeniden dagilimini
saglamasi nedeniyle iskemik kalp Uzerine faydali etki gosterebilir (44).

Deksmedetomidin  kullanildiginda gereksinim duyulan propofol
dozunun, opioid veya benzodiazepinlere gére daha az oldugu gosterilmigtir
(45). Deksmedetomidin, intraokuler basinci dusuruar (%33), katekolamin
sekresyonunu ve perioperatif analjezik gereksinimini azaltir, derlenmeyi
hizlandirir (46,47).

Deksmedetomidin, Ust solunum yolu reflekslerini azaltmasi ve
sempatik tonusu baskilamasi nedeniyle; uyanik fiberoptik entibasyon ve
optimum ekstibasyon kosullarinin saglanabilmesi igin kullaniimigtir (48-52).

Deksmedetomidin ayni zamanda laringoskopiye stres yanitt da
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baskilamaktadir (53). Avitsian ve ark.’nin (49) ¢alismasinda, 1 ug/kg yikleme
dozunun 10-15 dk igerisinde uygulanmasinin ardindan, Gst solunum yolunun
%4 lidokain sprey ile topikal anestezisi saglanmigs ve yukleme
tamamlandiginda fiberoptik entubasyon gerceklestirilemediginde, 0.2-0.7
pg/kg/sa hizinda idame infuzyon ile deksmedetomidin uygulamasina devam
etmislerdir. Anksiyolitik, sedatif etkisi ve sempatik tonusu baskilamasi
nedeniyle uyanik fiberoptik entlibasyon igin deksmedetomidinin uygun
kosullar sagladigi bildirmislerdir. Guller ve ark. (51,52) ise; ekstlibasyon
asamasinda optimum kosullarin saglanabilmesi igin iki ayri calismada
deksmedetomidin uygulamislardir. Cerrahi bitiminden 5 dk énce, 5 dk slre
icerisinde IV uygulanan deksmedetomidinin, ekstiibasyon siiresi ve sdzel
uyarana g6z agma yaniti belirene kadar gegen zaman kontrol grubundan
daha uzun olmasina ragmen, Oksuruk ve nefes tutma duzeyinin kontrol
grubuna goére belirgin sekilde az oldugu goésterilmistir (51). Ayni sekilde
cerrahi bitiminden 5 dk 6énce, 60 sn’nin Uzerinde bir zaman igerisinde
uygulanan 0.5 ug/kg deksmedetomidinin ekstlibasyon sonrasi komplikasyon
gelisme  oranini azalttigini bildirmiglerdir  (52). Arastirmacilar,
deksmedetomidinin sedatif ve analjezik etkisinin, solunum vyollarina ait
komplikasyonlari azalttigini da ifade etmislerdir.

Deksmedetomidin inflzyonu sirasinda en sik kargilagilan yan etkiler
hipotansiyon, bradikardi, bulanti, agiz kurulugu ve hipoksidir. Alfa, adrenerjik
agonistler, anestezi suresinin uzamasina ve anesteziden derlenmenin
gecikmesine neden olabilirler. Bu durum kullanilan hipnotik ajanin dozu ile

yakindan iligkilidir ve doz azaltiimasi ile ortadan kaldirilabilir (54).
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Ketamin

Ketamin [rs-2-(2-klorofenil)-2-(metilamino)-siklohekzano hidroklorid]
nonbarbitUrat bir anesteziktir (Sekil-5). A2 asidik (pH=3.5-5.5) olarak formule
edilmis, 10-50 mg/ml veya 100 mg/ml konsantrasyonda IV veya IM
enjeksiyon igin kullanilan, steril bir solisyondur. Phermerol (benzethonium

klorid) prezervatif olarak ajana eklenmistir.

N*H,CHy
HaCHaN Ci
O @]
5S4 (+) Ketamine hydrochloride R, (-) Ketamine hydrochloride

Sekil-5: Ketaminin kimyasal yapisi

Ketamin Pka’si 7.5 olan, suda eriyen bir bilesiktir. Ketamin iki optik
izomer ureten (spiral) bir merkeze sahiptir. S (+) izomeri, rasemik karigim
veya R (-) izomeri ile ayni farmakokinetik ve farmakodinamik 6zelliklere sahip
olmasina ragmen, daha potent anestezik ve analjezik Ozelliklere sahiptir.
Fakat bazi Avrupa Ulkelerinden farkli olarak Kklinik kullanilan preparati
(Ketalar HCI), iki izomerin rasemik karigimidir (14,55).

Ketamin, hepatik mikrozomal sitokrom P 450 enzimiyle metabolize
olur ve onun primer metaboliti olan norketamin olusur. Ana bilesigin 1/3- 1/5’i
kadar etkindir. Norketamin metabolitleri suda eriyen hidroksilat ve glukronidat
konjugatlari olarak bdbrekten atilirlar. Barbitlratlar ve propofole benzer
sekilde ketamin, rolatif olarak kisa distrubisyon yari dmur degerlerine sahiptir.
Ketamin eliminasyon yari émru, 2-3 sa sonuglanan yuksek hepatik klirens ve

genis dagihm oranina sahiptir. Yuksek hepatik ekstraksiyon orani, hepatik
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kan akimindaki degigsikliklerin, ketamin eliminasyon oranina onemli sekilde
etki etmesini saglar (14,55).

Ketamin dissosiyatif anestezi denilen doz bagiml SSS depresyonuna
neden olur. Dissosiyatif anestezide, hastalar bilingli olabilirler, faringeal ve
laringeal refleksleri koruyabilmelerine karsin, derin analjezi ve amnezi
karakteristiktir. Kas tonusunda artig, gozlerde nistagmus, kornea, 6ksurme ve
yutkunma reflekslerinin korunmasi ketamin anestezisinin 6zellikleridir. Bu
kataleptik durumun mekanizmasi, talamokortikal yollarin elektrofizyolojik
olarak inhibisyonu ve limbik sistemin stimulasyonunu igerir (56). Sik olarak
parenteral kullanilmasina ragmen, ketaminin oral ve intranazal kullanimi,
cocuklarin premedikasyonunda uygundur. Benzodiazepin premedikasyonunu
takiben 1-2 mg/kg IV veya 4-8 mg/kg IM ketamin anestezi indiiksiyonunda
kullanilir. Ketaminin indukledigi anestezi, tek induksiyon dozunu takiben 10-
20 dk araligindadir. Fakat tUm oryantasyonun geri donmesi toplam olarak 60-
90 dk gerektirir. S(+) ketamin, rasemik karisimla karsilastirildiginda daha
kisa derlenme suresine sahiptir (14,55).

Ketamin kullanimindaki dezavantaj, erken derlenme doéneminde
neden oldugu halusinasyonlar, kabuslar gibi psikomimetik reaksiyonlar ile
kognitif fonksiyonlar ve kisa donemli hafiza degisiklikleridir. Bu reaksiyonlarin
insidansi doz bagimhdir, benzodiazepinler, barbitiratlar ve propofolin
beraber kullanimiyla azaltilabilir. Ajanin oral sekresyonlari arttirici 6zelligi,
yuzeyel anestezi sirasinda laringospazma neden olabilmektedir. Ketamin;
sedasyon, hipnoz, somatik analjezi, bronkodilatasyon ve sempatik
stimilasyonu iceren genis bir farmakolojik etki sprektrumuna sahiptir. Ust
hava yolu kas tonusu ve refleksleri korunur (56).

Ketaminin aktivitesinin baglamasi hizlidir. 2 mg/kg iV dozun
enjeksiyonu sonrasi 30 sn’de cerrahi anestezi olusturur. Anestezik etki 10-20
dk’da sonlanir. Daha uzun etki isteniyorsa ek olarak iV veya IM dozlar
uygulanir. Boylece dnemli kiimulatif etki olusturmadan anestezi surdurultr. 4-
8 mg/kg IM doz uygulamasindan 3-4 dk sonra cerrahi anestezi olusturur.
Anestezik etki 12-25 dk’da sonlanir. Bu nedenle acil durumlarda iV vyol
saglanamadigi durumlarda induksiyon ajani olarak ketamin kullanilir (14).
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Ketamin hipovolemik gokta, akut bronkospastik durumlarda, sagdan
sola intrakardiyak santlarda ve kardiak tamponatta induksiyon anestezisinde
endikedir (14). Ketaminin kardiyovas kuler, serebrodinamik ve psikomimetik
etkileri 6nceden uygulanan benzodiazepinler (midazolam, diazepam) ve
sedatif hipnotik ajanlarla (tiopental-Na, propofol) minimalize edilir. Boylece
koinduksiyon tekniginin parcasi olarak ketamin kullanish hale gelir (57).

Diger intraven6z  anesteziklerden  farkli  olarak  ketamin
kardiyovaskuler sistemi sitimule ederek kan basincini, kalp hizini ve kardiyak
debiyi arttirir . Bu etkiler IV uygulamayi izleyen ilk 5 dk iginde gérdiliir, 10-20
dk strer. Genellikle aritmiye neden olmaz. Kardiyovaskiiler stimilan etki SSS
uzerine direkt etkisine baglansa da kardiyak [3-adrenoreseptorleri indirekt
yolla aktive ettigi de gdsterilmistir. Bu indirekt etki noradrenalin geri emilimini
inhibe etmesine baglidir. Ketaminin hemodinamik etkileri doza bagimli
degildir. inhalasyon ajanlariyla derin genel anestezi altinda sempatik yanit
olusamayacag! i¢in ketamin hemodinamik depresyona yol acabilir (56,57).
Kardiyovaskuler sitimulan etkisi ile kas gevseticilerinin hizh dagilimini
saglayarak hizli entibasyon kosulu olusturulmasinda 6zellikle S(+) ketamin
Onerilmektedir (58). Ketamin doza bagli olarak inhalasyon anesteziklerinin
minimal alveoler konsantrasyon (MAK)'unu azaltir (59).

Analjezik etkileri 0.1- 0.5 mg/kg IV subanestezik dozlarda belirgindir.
Dusuk doz (4 pg/kg/dk) 2 mg/sa morfin infuzyonu ile esdeger postoperatif
agri Onleyici etkiye sahiptir. Ketaminin N-metil-D-aspartik asit (NMDA)
reseptor bloke edici etkisi, preemptif analjezide ve opioidlere direngli kronik
agri durumlarinda yuksek duzeyde etkili olmasina neden olmaktadir (56).

Ketamin uygulamasini takiben en sik karsilagilan yan etkiler kan
basinci ve kalp hizindaki artistir. Bu nedenle kardiyak fonksiyonlar;
hipertansiyonu veya kalp yetmezligi olan hastalarda devaml olarak
monitorize edilmelidir. Solunumu siklikla stimlle etmesine ragmen, solunum
depresyonu veya apne olusabilmektedir. intraokiiler basing artisi, tonik klonik
kasiimalarla bazen ndbete benzeyen degismis iskelet kas tonusu, serebral

kan akimi (CBF), serebral oksijen tiketimi (CRMO,) ve intrakranial basing
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(ICP) degerlerinde artma, anoreksi, bulanti ve kusma, anaflaksi, enjeksiyon

alaninda lokal agriya neden olabilir (55,56).

Ko-induksiyon

Ko-indiiksiyon; iki veya daha fazla ilacin iV yoldan genel anestezi
indUksiyonu amaciyla kullaniimasidir. Bu terim 1986 yilindan bu yana
anestezi uygulamalarina girmigtir. Amag, anestezinin kalitesini artirmak,
ilaglarin primer etkilerinden yararlanmakla beraber, birbirleri Gzerindeki
sinerjik etkilerinden de faydalanmaktir. Bodylece kullanilan her ilacin
miktarinda belirgin azalmayla birlikte, buna bagh olarak yan etkilerinde ve
maliyette de belirgin azalma olmaktadir (60). Ko-induksiyon, anestezinin tim
fazlarina c¢cok iyi bir destek saglar (61). Geligsen teknikler ile yapilan
farmakokinetik ve farmakodinamik c¢alismalar sonucunda, eger ilaglarin
plazmada pik vyaptiklari sdreler cakistirilirsa sinerjik etki maksimum
olmaktadir. Bu nedenle ko-indiuksiyonda zamanlama ve siralama 6nemlidir
(62,63).

Yeni kisa etkili intravenoz induksiyon ajanlari ile analjeziklerin
indUksiyonda ve idamede kullanilmasi kas gevsetici kullanim varliginda
ameliyat icinde uyaniklik ve ameliyati hatirlama sorununu dogurabilir.
Hastalar genel anestezi sirasinda cerrahi uygulamanin ve gevresindeki
olaylarin farkina vararak hatirlayabilir. Indlksiyon sirasinda midazolamin
kullaniimasiyla anterograd amnezi etkisi nedeniyle hatirlama azalacaktir (64).
Ko-indlksiyon antinosisepsiyon, amnezi, hemodinamik stabilite ve
reflekslerin kontroll gibi anestezinin hipnoz digindaki diger kisimlarini da
monoterapiye oranla daha iyi saglar. Trakeal entubasyon gibi nosiseptif bir
stimulusun kontroll, ylksek dozlarda hipnotikten ziyade, spesifik bir ajanin
kullaniimasi ile mamkun olabilir. Anestezi indlksiyonu amach sinerjistik etkili
ilaglar kombinasyon halinde verildiklerinde, uygulanma zamanlari ilaglarin
plazmada pik etkilerinin kesismesi ve sinerjistik etkinin guglenmesi yoninden
Onemlidir (62).
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Bircok c¢alismada hipnotikler (tiopental, etomidat, propofol,
midazolam, ketamin), opioidler (fentanil, alfentanil, sufentanil, remifentanil,
nalbufin, morfin, petidin) ve alfa, agonistler (klonidin, deksmedetomidin) farkl
kombinasyonlarda ko-induksiyon amaciyla kullaniimistir (25, 65-68).

Calismamizda; hava yolu saglamak icin LMA vyerlestiriimesinde
ketamin veya deksmedetomidinin, propofol ile ko-indiksiyonunun
hemodinamik yanita, LMA yerlestirme basarisina, anestezi indiksiyonunda
uygulanan propofolin doz gereksinimine olan etkilerini kargilagtirmayi

amacladik.
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GEREG VE YONTEM

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul (08
Nisan 2009 tarih ve 2009-6/40 nolu karari ile) onayi ve hastalarin yazili
onamlari alindiktan sonra, randomize ve ¢ift kor olarak planlanan galismaya,
“American Society of Anesthesiology” (ASA) I-Il grubu, 18-60 yas araliginda
elektif cerrahi planlanan ve operasyon slresi 2 sa gecmeyen ve zor hava
yolu bulgusu olmayan; modifiye Mallampati siniflamasi I-11, tiromental mesafe
>6cm, agiz acikhigi >3cm, hava yolu patolojisi bulunmayan, 90 olgu dabhil
edildi. 18 yas alti ve/veya 60 yas Uzeri, psikiyatrik, santral sinir sistemi
hastaligi, karaciger ve renal yetmezligi, alerjik reaksiyon hikayesi, aspirasyon
riski olan, madde bagimliligi, gebelik, kalp veya pulmoner hastalik anamnezi
olan olgular ¢alisma digi birakildi.

TUm hastalara operasyon oOncesi calisma detayli bir sekilde
aciklandi, sorulari yanitlandi. Calismaya katilmayi kabul eden olgulardan
ayrintili bilgilendirme formunu imzalamalari istendi. Hastalar operasyon
odasina alindiktan sonra kalp hizi (KH), sistolik arter basinci (SAB),
diyastolik arter basinci (DAB), ortalama arter basinci (OAB), periferik oksijen
saturasyonu (SpO,) monitorize edildi. Laringeal maske hava yoluna
yerlestirildikten sonra ise soluk sonu karbondioksit (EtCO;) monitorizasyonu
uygulandi. Olgularin demografik o6zellikleri, ASA siniflamasi, Mallampati
klasifikasyonu, cerrahinin turl ve suresi, anestezi suresi kaydedildi.

indiiksiyondan 3dk énce 0.05 mg/kg midazolam IV premedikasyon
uygulandi. Preoksijenasyon, 3dk %100 O ile tidal volum solunumu yapilarak
saglandi. 1.5 mg/kg lidokain iV uygulamasini takiben hastalar randomize
olarak kapali zarf usult ile 3 gruba ayrildi: Olgulara Grup Ketamin-
Propofol’de 0.5 mg/kg ketamin iV (total volim 20 ml'ye sulandirilarak), Grup
Deksmedetomidin-Propofol'de 0.5 ug/kg deksmedetomidin iV (total volim iV
20 ml'ye sulandirilarak) ve Grup Kontrol'de 20 ml serum fizyolojik iV olarak 5
dk. icinde uygulandi. Takiben kirpik refleksi kayboluncaya kadar propofol i V
ile anestezi induksiyonu uygulandi ve propofol dozu kaydedildi. Propofol
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uygulamasindan 60 sn sonra, LMA c¢alismaya dahil olmayan deneyimli bir
anestezist tarafindan isaret parmagi teknigi

kullanilarak hava yoluna yerlegtirildi. Hava yolu araci olarak LMA
cinsiyete gore kadinlarda No: 3-4, erkeklerde No: 4-5 secildi. Laringeal
maske kaflari, kaf basinci 60 cmH,O’yu gegmeyecek sekilde 3 nolu LMA kafi
20 ml, 4 nolu LMA kafi 30 ml, 5 nolu LMA kafi maksimum 40 ml hava ile
sisirildi. Hava yolu saglanmasinda ek girisim gereksinimi (¢cene kaldirma,
yastiksiz pozisyon, diger) kaydedildi. LMA yerlestirme basarisi; agiz aciklig,
Oksurme, yutkunma, hareket (bas, ekstremite, diger), laringospazm geligimi
ve yerlestirme kolayligini degerlendiren, LMA yerlestirme skorlamasi ile
degerlendirildi (Tablo-3) (26).
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Tablo-3: Laringeal maske yerlestirme skorlamasi

Agiz Acikhgi
Tam 1
Kismi 2
Hic _ 3
Oksiiriik
Yok 1
Az 2
Siddetl 3
Yutkunma
Yok 1
Az 2
Siddetli 3
Hareket
Yok 1
Az 2
Siddetli 3
Laringospazm
Yok 1
Az 2
Siddetli 3
LMA Yerlestirme
Kolay 1
Zor 2
Basarisiz 3
Basarili Yerlegtirme
Evet 1
Hayir 2
Dogru Pozisyon
Evet 1
Hayir 2

Kullanilan skorlama sistemine gére LMA hava yoluna yerlestirilirken
ve yerlestirildikten sonra olusan istenmeyen olaylara verilen puanlar toplanip
kaydedilerek LMA yerlestirme skoru elde edildi.

Laringeal maskenin hava yoluna basarili yerlestiriimesi, hava yolu
basinci 20 cmH,O iken uygulanan pozitif basingh ventilasyonda kagak

olmamasi, goégsun bilateral kalktiginin gézlenmesi ve kapnologda dizgun bir
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E+CO2 egrisinin gorulmesi ile dogrulandi. Bagarili LMA yerlestirmesi i¢in en
fazla 3 denemeye izin verildi. Ug deneme sonrasi yeterli ventilasyon
saglanamamasi, hiperkarbi (EtCO,>45) yada hipoksi (10 sn sireyle
Sp0,<%94) olmasi, hava kagagi sesinin duyulmasi ve bu sorunlarin
pozisyon degisiklikleriyle giderilememesi durumunda hastalara trakeal
entlbasyon uygulamasi planlandi. Calisma suresince hipertansiyon (baz
degerin %20 Ustl veya SAB>150 mmHg olmasi), hipotansiyon (baz degerin
%20 alti veya SAB<70mmHg olmasi), tasikardi (baz degerin %20 Ustl veya
KH>110atim/dk olmasi), bradikardi (baz degerin %20 alti veya KH<40
atim/dk olmasi) kaydedildi. Hipotansiyon durumunda, 0.1-0.3 mg/kg efedrin
IV, bradikardi durumunda, 0.5 mg atropin iV uygulandi. Hipertansiyon ve
tasikardi durumunda ise yeterli anestezi derinligi saglanamadidi dusuncesi ile
0.5 mg/kg’dan propofol ek doz yapildi. Mekanik ventilasyon 6-8 ml/kg tidal
volim ve 12 soluk/dk ile baglandi. Ventilasyon sirasinda ETCO, degerinin 30-
35mmHg arasinda olmasi hedeflendi. Anestezi idamesi, 4 It/dk taze gaz
akimi olacak sekilde 50/50 O,/N,0O, sevofluran 1 MAK ve analjezi gereksinimi
1-2ug/kg fentanil ile saglandi.

Olgularin SAB, DAB, OAB, KH, SpO, ETCO, degerleri indiksiyon
oncesi kontrol (Z1), indUksiyon sonrasi LMA yerlestiriimeden 6nce (Z2), LMA
yerlestiriimesinden 1(Z3), 2(Z4), 4(Z5), 6(Z6), 8(Z7) ve 10(Z8) dk sonra
kaydedildi. Cerrahi sonunda, hastalarin s6zli emirlere uymasi ve agizlarini
acmalari istendi. Laringeal maske hava yolundan guvenli sekilde cikarildi.
Cikarilan LMA’'nin Gzerindeki sekresyon miktari (yok/az/siddetli), kan bulasi
(var/yok) degerlendirilerek kaydedildi. Kaydedilen hemodinamik ve
solunumsal parametrelerdeki degisimlerin karsilastiriimasinda induksiyon
oncesi degerler kontrol deg@er olarak alindi.

Verilerin istatistiksel analizi Uludag Universitesi Tip Fakdltesi
Biyoistatistik Anabilim Dal’'nin uygulama laboratuvarinda SPSS 13.0
programi ile yapildi. Degigkenlerin normal dagilima uygun olup olmadigi
Shapiro-Wilks testi ile degerlendirildi. Surekli degiskenlerde verilerin dagilim
yapisina gore, bagimsiz 3 grup arasinda anlamli fark olup olmadigini géormek
icin Kruskal- Wallis testi kullanildi. Kruskal- Wallis testinden sonra anlamli
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farklihk bulunan degiskenlerin ikili olarak karsilastiriimasi icin Mann-Whitney
U testi kullanildi. Her bir grup icin farkli zamanlarda yapilan olgimleri
karsilastirmak amaciyla Wilcoxon isaret testinden yararlanildi. Sirekli
degiskenler igin betimleyici degerler, verilerin dagilim yapisina gore ortalama,
tstandart sapma veya medyan (minimum- maksimum) olarak verildi.
Kategorik degiskenler, hasta sayisi "n" ve yuzde (%) olarak verildi. Kategorik
degiskenlerin karsilastiriimasinda Pearson ki-kare ve Fisher’in kesin ki-kare

testleri kullanildi. Sonuglar a=0.05 anlamlilik dlzeyine gore yorumlandi.
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Gruplarin  demografik ozellikleri (yas,

Mallampati

sinifi,

BULGULAR

ASA siniflamasi,

anestezi

cinsiyet,

ve cerrahi

boy, agirlik),

surelerine

bakildiginda anlamh fark saptanmadi (Tablo-4). Ayrica olgularin cerrahi

turleri benzer bulundu.

Tablo-4: Olgularin demografik o6zellikleri,

[(medyan: min- maks)]

anestezi ve cerrahi sureleri

Grup Grup Grup
Ketamin- Deksmedetomidin Kontrol
Propofol -Propofol (n=30)
(n=30) (n=30)
Yas 40.5 34.0 39.5
(ynl) (19.0- 60.0) (18.0- 61.0) (18.0-60.0)
Viicut agirhgi 77.5 75.0 76.5
(kg) (48.0- 112.0) (47.0- 91.0) (55.0-107.0)
Boy 171.5 167.5 160.0
(cm) (150.0- 183.0) (154.0- 181.0) (152.0- 180.0)
Cinsiyet K/E
12/ 18 14/16 21/ 9
(n)
ASA
siniflamasi 25/7 22/8 21/9
I/l (n)
Mallampati
Sif 1l (n) 16/14 17/13 13/ 17
Anestezi 60.0 40.0 60.0
suresi (dk) (15.0- 120.0) (20.0- 120.0) (20.0- 120.0)
Cerrahi sure 45.0 30.0 47.5
(dk) (10.0- 105.0) (15.0- 110.0) (15.0- 110.0)
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Laringeal maske vyerlestiriimesi sirasinda agiz  acgikhginin
yeterliligi(p<0.001, p=0.002), Oksurik (p<0.001, p=0.011), yutkunma
(p<0.001, p=0.024) baskilanmasi ve hareket olmamasi (p<0.001, p=0.004)
acgisindan degerlendirildiginde Grup Deksmedetomidin-Propofol’'in Grup

Ketamin-Propofol ve Grup Kontrol'e gore daha iyi oldugu saptandi (Tablo-5).
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Tablo-5: LMA yerlestiriimesi sirasinda izlenen parametreler ve istenmeyen

yanitlarin géruldugu hastalar (n, % )

Grup Grup
Ketamin- Deksmedetomidin Grup P Degerleri
Propofol -Propofol Kontrol
(n=30)(%)
(n=30) (%) (n=30)(%)
Agiz acikhigi
Tam (n) 12 (40.0) 29 (96.7) 18 (60.0) *p<0.001
Orta (n) 14 (46.7) 1(3.3) 10 (33.3) **p=0.002
Hig (n) 4 (13.3) 0 2 (6.7)
Oksiiriik
Yok (n) 18 (60.0) 30 (100.0) 23 (76.7) *p<0.001
Az (n) 12 (40.0) 0 6 (20.0) **p=0.011
Siddetli (n) 0 0 1(3.3)
Yutkunma
Yok (n) 19 (53.3) 30 (100.0) 24 (80.0) *p<0.001
Az (n) 11 ( 36.7) 0 6 (20.0) **p=0.024
Siddetli (n) 0 0 0
Hareket
Yok (n) 17 (56.7) 29 (96.7) 19 (63.3) *p<0.001
Az (n) 13 (43.3) 1(3.3) 11 (36.7) **n=0.004
Siddetli (n) 0 0 0
Laringospazm
Yok (n) 29 (196.7) 30 (100.0) 29 (96.7)
Az (n) 1(3.3) 0 1(3.3) p>0.05
Siddetli (n) 0 0 0
Hipertansiyon 5(16.6) 0 6(20.0)
Tasikardi 4(13.3) 0 4(13.3) p>0.05

* Grup Deksmedetomidin-Propofol ile Grup Ketamin-Propofol karsilastirildiginda

** Grup Deksmedetomidin- Propofol ile Grup Kontrol karsilastirildiginda
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Laringeal

Propofol’de, Grup Ketamin-Propofol ve Grup Kontrol'e gére anlaml olarak

maske

yerlestirme skoru

dustik bulundu (p< 0.001, p<0.001) (Tablo-6).

Grup Deksmedetomidin-

Tablo-6: Olgularin LMA yerlestirme skorlari (ort £ SS).

Grup Grup Grup P
Ketamin- | Deksmedetomidin- | Kontrol Degerleri
Propofol Propofol (n=30)
(n=30) (n=30)
LMA
Yerlestirme | 10.50+1.88 8.23+ 1.10 9.83+ 2.35 | *p<0.001
Skoru **p<0.001

* Grup Deksmedetomidin-Propofol ile Grup Ketamin-Propofol kargilastirildiginda
** Grup Deksmedetomidin- Propofol ile Grup Kontrol karsilastirildiginda

Grup Ketamin-Propofol
indUksiyonda gereken propofol dozu her iki grupta kontrol grubuna gore
anlamli olarak daha dusuk olmasi yaninda (p<0.001, p<0.001), uygulanan

propofol dozunun bu iki galisma grubu arasinda benzer oldugu saptandi

(Tablo-7).
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Tablo-7: indiiksiyonda propofol kullanimi (mg, ort + SS).

Grup Grup Grup
Ketamin- | Deksmedetomidin- Kontrol P Degeri
Propofol Propofol (n=30)
(n=30) (n=30)
Propofol 158.1+ 18.4 116.0+ 21.4 179.0+ 25.7 | *p<0.001
Dozu **p<0.001

* Grup Ketamin-Propofol ile Grup Kontrol karsilastirildiginda

** Grup Deksmedetomidin-Propofol ile Grup Kontrol karsilastirildiginda

Grup Ketamin-Propofol'de 23, Grup Deksmedetomidin-Propofol'de

28, Grup Kontrol'de ise 23 olguya ilk denemede basarili sekilde LMA

yerlestirildi. Grup Ketamin-Propofol'de 6, Grup Deksmedetomidin-Propofol'de

1, Grup Kontrol’'de 5 hastaya ikinci denemede, Grup Ketamin-Propofol’de ve

Grup Kontrol'de birer hastaya 3. denemede Oksuruk, hareket veya yutkunma

olmasi nedeniyle ek doz 0.5 mg/kg propofol uygulandiktan sonra basaril

sekilde LMA yerlestirildi. Grup Deksmedetomidin-Propofol ve Grup Kontrol'de

birer hasta LMA vyerlestiriimesinde kullanilan ek girisimlere (¢cene kaldirma,

yastiksiz pozisyon, diger) ragmen yeterli ventilasyon igin basarisiz olunmasi

nedeniyle entlibe edildi. Deneme sayisi gruplar arasi karsilagtirildiginda
benzer bulundu (Tablo-8).
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Tablo-8: Bagarili LMA yerlegtiriimesi icin gereken deneme sayilari (n,%).

Grup Grup
Grup
Ketamin- Deksmedetomidin-
Kontrol
Propofol Propofol
(n=30)(%)
(n=30)(%) (n=30)(%)
l.deneme 23 (76.7) 28 (93.3) 23 (76.7)
2. deneme 6 (20.0) 1(3.3) 5 (16.7)
3. deneme 1(3.3) 0 1(3.3)
Entube
) 0 1(3.3) 1(3.3)
edilen

Sekresyon miktari gruplar arasi karsilastirildiginda Grup Ketamin-
Propofol’'de, Grup Deksmedetomidin-Propofol ve Grup Kontrol’e gore anlamli
olarak fazla bulundu (p<0.001, p<0.001) (Tablo-9).

Tablo-9: LMA uzerindeki sekresyon miktari (n,%).

Grup Grup Grup
Ketamin- | Deksmedetomidin- | Kontrol | P Degeri
Propofol Propofol (n=30)(%)
(n=30)(%) (n=30)(%)
Sekresyon
miktari
Yok 0 3(10.0) 1(3.3)
Az 2(6.7) 26 (86.7) 24 (80.0) | *p<0.001
Siddetli 28 (93.3) 1(3.3) 5(16.7) | **p<0.001

*  Grup Ketamin-Propofol ile Deksmedetomidin-Propofol karsilastirildiginda
** Grup Ketamin-Propofol ile Grup Kontrol karsilastiriidiginda

Laringeal maske ¢ikarildiktan sonra makroskopik olarak Uzerinde kan
bulagi olup olmadidina bakildiginda, Grup Ketamin-Propofol'de 13, Grup
Deksmedetomidin-Propofol’'de 4, Grup Kontrol’'de 9 olguda saptandi. Kan
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bulasi Grup Ketamin-Propofol'de Grup Deksmedetomidin-Propofol ve Grup
Kontrol'e gore daha fazla saptandi (p=0.037).

Grup ici SAB degerleri kontrol degerlerine gore karsilastirildiginda;
Grup Ketamin-Propofol'de, LMA yerlestirildikten sonraki 1. dk disinda tum
zamanlarda (p<0.001, p=0.005, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001), Grup
Deksmedetomidin-Propofol’de tim zamanlarda (p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001), Grup Kontrol'de LMA yerlestirildikten
sonra 1. dk diginda tum zamanlarda dusik bulundu (p<0.001, p=0.02,
p=0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001).

Grup Deksmedetomidin-Propofol ile  Ketamin-Propofol SAB
acisindan karsilastirildiginda; SAB degerleri tim zamanlarda Grup
Deksmedetomidin-Propofol’'de dusuk bulundu (p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001).

Grup Ketamin-Propofol ile Grup Kontrol SAB agisindan
kargilastinildiginda; induiksiyon sonrasi Grup Kontrol'deki dists anlamh
bulundu (p<0.001).

Grup Deksmedetomidin-Propofol ile Grup Kontrol SAB agisindan
kargilastirildiginda; LMA yerlestirildikten sonraki 1. , 2. ve 4. dk’daki dusus
anlaml bulundu (p<0.001, p<0.001, p=0.004).
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Sekil-6: Sistolik arter basinci (SAB) degerlerinin grup ici ve gruplar arasi
karsilagtiriimasi (ortxSS)

Z1: Kontrol, Z2: indUksiyon sonrasi LMA yerlestiriimeden once, Z3: LMA
yerlestirildikten 1 dk. sonra, Z4: 2 dk. sonra, Z5: 4 dk. sonra, Z6: 6 dk. sonra,
Z7: 8 dk. sonra, Z8: 10 dk. sonra

* Grup i¢i degerlendirme; p<0.05 ** Grup i¢i degerlendirme; p<0.001

¥ Gruplar arasi degerlendirme; p<0.05  *++ Gruplar arasi degerlendirme;
p<0.001

Grup ici DAB degerleri kontrol degerlerine gore karsilastinldiginda; Grup
Ketamin-Propofol'de, LMA vyerlestirildikten sonraki 1. dk disinda tum
zamanlarda (p< 0.001, p=0.015, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001), Grup
Deksmedetomidin-Propofol’de tim zamanlarda (p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001), Grup Kontrol'de, LMA vyerlestirildikten
sonra 1. dk diginda tum zamanlarda duguk olarak saptandi (p<0.001, p=0.02,
p=0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001).

Grup Ketamin-Propofol ile Grup Deksmedetomidin-Propofol DAB
acisindan karsilagtirildiginda; induksiyondan sonra, LMA vyerlestirildikten
sonraki 1. ve 2. dk’da, Grup Deksmedetomidin-Propofol’de daha dusuk
bulundu (p<0.001, p<0.001, p=0.012).

Grup Ketamin-Propofol ile Grup Kontrol DAB agisindan
karsilastinldiginda; indiuksiyon sonrasi Grup Kontrol'de dusts anlamli
bulundu (p<0.001).
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Grup Deksmedetomidin-Propofol ile Grup Kontrol DAB agisindan
karsilastirildiginda yalnizca LMA yerlestirildikten sonraki 1. dk’da Grup
Deksmedetomidin-Propofol’de disik bulundu (p<0.001).
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Sekil-7: Diastolik arter basinci (DAB) degerlerinin grup ici ve gruplar arasi
kargilagtirmasi (ort£SS)

Z1: Kontrol, Z2: indiksiyon sonrasi LMA vyerlestiriimeden énce, Z3: LMA
yerlestirildikten 1 dk. sonra, Z4: 2 dk. sonra, Z5: 4 dk. sonra, Z6: 6 dk. sonra,
Z7: 8 dk. sonra, Z8: 10 dk. sonra

* Grup i¢i degerlendirme; p<0.05 ** Grup igi degerlendirme; p<0.001

¥ Gruplar arasi degerlendirme; p<0.05 % Gruplar arasi degerlendirme;
p<0.001

Grup ici OAB degerleri kontrol de@erleri ile karsilastirildiginda; Grup
Ketamin-Propofol'de LMA vyerlestirildikten sonraki 1. dk diginda tum
zamanlarda (p< 0.001, p=0.016, p=0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001), Grup
Deksmedetomidin-Propofol’de tim zamanlarda (p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001) , Grup Kontrol'de vyerlestirildikten
sonraki 1. dk disinda tim zamanlarda dusik olarak saptandi (p<0.001,
p=0.033, p=0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001).

Grup Ketamin-Propofol ile Grup Deksmedetomidin-Propofol OAB
acisindan karsilastirildiginda, indtksiyon sonrasi, LMA yerlestirildikten sonra
1-8. dk arasinda Grup Deksmedetomidin-Propofol’de anlamli olarak dusuk
bulundu (p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p=0.001).
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Grup Ketamin-Propofol ile Grup Kontrol, OAB agisindan
karsilastirildiginda yalnizca induksiyon sonrasi zamanda Grup Kontrol'deki
dusus anlamli bulundu (p<0.001).

Grup Deksmedetomidin-Propofol ile Grup Kontrol OAB agisindan
kargilastinildiginda, LMA yerlestirildikten sonraki 1. , 2. ve 4. dk’daki dusus
anlaml bulundu (p<0.001, p<0.001, p=0.005).
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Sekil-8: Ortalama arter basinci (OAB) degerlerinin grup ici ve gruplar arasi
karsilastirmasi (ortxSS)

Z1: Kontrol, Z2: ind[,'lksiyon sonrasi LMA vyerlestiriimeden 6nce, Z3: LMA
yerlegtirildikten 1 dk. sonra, Z4: 2 dk. sonra, Z5: 4 dk. sonra, Z6: 6 dk. sonra,
Z7: 8 dk. sonra, Z8: 10 dk. Sonra

* Grup ici degerlendirme; p<0.005 ** Grup ici degerlendirme; p<0.001

¥ Gruplar arasi degerlendirme; p<0.005 #¥ Gruplar arasi degerlendirme;
p<0.001

Grup ici KH degerleri kontrol degerleri ile karsilastirildiginda; Grup
Ketamin-Propofol'de LMA yerlestirildikten sonra 1. , 2. ve 10. dk’da yuksek
(p= 0.001, p=0.015, p=0.004), Grup Deksmedetomidin-Propofol’de tim
zamanlarda dusuk (p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001), Grup Kontrol'de LMA vyerlegtirildikten sonraki 2. dk digindaki tum
zamanlarda dusik olarak saptandi (p<0.001, p=0.046, p=0.01, p<0.001,
p<0.001, p<0.001).
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Grup Ketamin-Propofol ile Grup Deksmedetomidin-Propofol KH
acisindan karsilastirildiginda, tim zamanlarda Grup Deksmedetomidin-
Propofol'de dusik bulundu (p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p=0.002).

Grup Ketamin-Propofol ile Grup Kontrol KH agisindan
karsilastinildiginda, LMA yerlestirildikten sonraki 1. ve 10. dk diginda tum
zamanlarda Grup Ketamin-Propofol'de ylksek bulundu (p<0.001, p=0.014,
p=0.005, p=0.015, p=0.019).

Grup Deksmedetomidin-Propofol ile Grup Kontrol KH agisindan
karsilastirildiginda, LMA vyerlestirildikten sonraki 8. ve 10. dk disinda Grup
Deksmedetomidin-Propofol’de daha dusuk bulundu (p<0.001, p<0.001,
p<0.001, p<0.001, p=0.007).
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Sekil-9: Kalp hizi (KH) degerlerinin grup ici ve gruplar arasi karsilastirmasi
(ortxSS).

Z1: Kontrol, Z2: indUksiyon sonrasi LMA vyerlestiriimeden 6nce, Z3: LMA
yerlestirildikten 1 dk. sonra, Z4: 2 dk. sonra, Z5: 4 dk. sonra, Z6: 6 dk. sonra,
Z7: 8 dk. sonra, Z8: 10 dk. sonra

* grup ici degerlendirme; p<0.05 ** grup ici degerlendirme; p<0.001

¥ gruplar arasi degerlendirme; p<0.05 *+ gruplar arasi degerlendirme;
p=<0.001
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Grup Ketamin-Propofol, Grup Deksmedetomidin-Propofol ve Grup
Kontrol karsilastirildiginda; ETCO, ve SpO, degerleri arasinda anlamli bir
farklihk saptanmadi.

Cahsma gruplari LMA yerlestiriimesi igin gerekebilecek ek girisim
gereksinimi (cene kaldirma, yastiksiz pozisyon) agisindan karsilastirildiginda
da sonuglar benzer bulundu. Olgularin higbirinde kullanilan ¢alisma ilaglarina
karsi alerjik reaksiyon ve yan etki, tedavi gerektirecek hipotansiyon ve

bradikardi gézlenmedi.
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TARTISMA VE SONUG

Calismamiz hava yolu saglanmasi amaciyla LMA vyerlestiriimesinde
ketamin veya deksmedetomidinin, propofol ile ko-indiksiyonunun
hemodinamik yanita, LMA vyerlestirme basarisina, indiksiyonda uygulanan
propofolin doz gereksinimine etkilerinin karsilastirildigi ilk klinik ¢aligmadir.
Calismamizda deksmedetomidin ve kontrol grubunda yeterli ventilasyonun
saglanamadigi birer olgu disinda tum olgulara LMA basariyla yerlestirilmigdi.
Propofole ketamin eklenmesinin indiksiyona yanit olarak gelisen
hemodinamik baskilanmay! azalttig1 izlendi. Propofole deksmedetomidin
eklenmesi ile ¢cene gevsemesinin daha iyi oldugu, Oksuruk-yutkunma gibi
reflekslerin ~ hic  gorilmedigi, LMA vyerlestirme basarisinin  Grup
Deksmedetomidin-Propofol’de daha iyi oldugu gozlendi.

Ketaminin hemodinamiye olan minimal etkisi nedeniyle kardiyak
acidan stabil olmayan hastalarda daha guvenle kullanilabilme,
deksmedetomidinin hava yolu reflekslerini daha iyi baskilayabilme ve her
ikisinin de iyi birer analjezik olma &zelliginden yola cikarak, bu iki ilaci
koinduksiyon amaciyla propofolle birlikte LMA vyerlestiriimesinde kullandik.
Dozlar ise daha 6nce yapilmis olan benzer ¢alismalardaki yan etkileri goz
Onune alarak belirledik. Ko-induksiyonda ketamin siklikla 0.5 mg/kg dozunda
propofol ile birlikte kullaniimis ve herhangi bir komplikasyona rastlanmamistir
(26,67). Deksmedetomidin ise 1-2 ug/kg dozunda uygulandiginda tedavi
gerektirecek diuzeyde bradikardi goézlenmistir (53,69). Bu nedenle biz
deksmedetomidin dozunu yan etkilerin minimal olabilecegini digundugimuz
0.5 pg/kg’i tercih ettik (45).

Laringeal maske uygulamalarinda, genelde induksiyon ajani olarak
etki baslangici ve derlenme 6zelligi hizl olan, faringeal ve laringeal refleksleri
guclu bir sekilde baskilayan propofol kullaniimaktadir (70). Ancak, periferik
arterleri ve vaskuler tonusu direkt olarak baskilamasi, miyokard
kontraktilitesini azaltmasi, baroreseptor aktivitesini kaldirmasi ve sempatik
sinir sistemi etkisini engellemesi nedeniyle propofol kan basincini ve kalp

hizini azaltmaktadir (71). Ayrica propofol LMA yerlegtiriimesi igin tek bagina
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kullanildiginda  Oksuruk, laringospazm  ve  hareketliik  yeterince
baskilanamamaktadir (20,25,26). Laringeal maske yerlestiriimesi icin yeterli
kosullari saglamak Uzere dozu arttirildiginda ise, 6zellikle ileri yaslarda
kardiyovaskuler ve solunumsal baskilanmaya neden oldugu bildirilmigtir
(17,26). Gereksinim duyulan propofol dozunu azaltmak ve istenmeyen etkileri
ortadan kaldirmak amaciyla propofol ile birlikte opioidlerin kullaniimasi sik¢a
denenmistir. Kazama ve ark. (72), propofole hedef kontrolli pompa ile 1, 2, 3
ve 4 ng/ml olacak sekilde uygulanan fentanilin doza bagimli olarak kontrol
grubuna gore hemodinamik baskilanmaya neden oldugunu bildirmislerdir.
Yazicioglu ve ark. (25), 2 mg/kg propofole remifentanil eklenmesinin LMA
yerlestiriimesine etkilerini karsilastirdiklari ¢alismalarinda; Grup R1’e 0.25
Ma/kg remifentanil Grup R2’'ye 0.5 pg/kg remifentanil uygulamiglar, LMA
yerlestirme basarisini sirasiyla %65, %100, kontrol grubunda ise %30 olarak
bildirmiglerdir. Ancak solunum depresyonunun ve hemodinamik insitabilitenin
belirgin oldugunu belirtmislerdir. Opioidlerin hemodinami Uzerindeki olumsuz
etkileri nedeniyle, opioidler yerine LMA yerlestiriimesi i¢in propofole ketamin
ve midazolam eklenmesi de denenmistir (67,73). Ketamin, propofol dozunu
dusirmede ve daha az solunumsal baskilanma ile kabul edilebilir LMA
yerlesimi saglamada basarili bulunmus, ancak fentanil ile karsilastirildiginda
hastalarin daha fazlasinda harekete neden oldugu bildirilmistir (26). Goel ve
ark. (67), cocuklarda 0.5 mg/kg ketamin veya 0.05mg/kg midazolamin 2.5
mg/kg propofole eklenmesinin, sorunsuz LMA yerlestirme basarisini ketamin
grubunda %60, midazolam grubunda %44.4, kontrol grubunda %?27.8 olarak
bulmus ve tek basina propofol (3.5 mg/kg) kullanimina gére ko-indiksiyonun
daha basarili oldugunu bildirmiglerdir. Singh ve ark. (74), cocuklarda LMA
yerlestiriimesinden once 0.5 mg/kg ketamin veya 2 pg/kg fentanilin 3.5 mg/kg
propofol ile birlikte uygulamasini karsilastirdiklari g¢alismalarinda; ketamin
grubunda yutkunma %34, oksurme %28, hareketin %76 olarak fentanil
grubuna gore daha fazla goézlendigini, ancak SAB, DAB, OAB ve KH’nin
fentanil grubuna goére daha yuksek oldugunu gostermiglerdir. Gupta ve ark.
(75), LMA yerlestiriimesinde 2.5 mg/kg propofole 0.5 mg/kg ketamin, 1 ug/kg
fentanil veya 20 upg/kg butorfenol eklenmesini karsilastirdiklar galismada;
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cene gevsemesini ketamin grubunda %53, fentanil grubunda 9%53.3,
butorfenol grubunda %86 ve LMA yerlestirme basarisini ketamin grubunda
%40, fentanil grubunda %43.3, butorfenol grubunda %86.6 oldugunu
saptamiglardir. Bizim galismamizda da bu galigmada oldugu gibi Ketamin-
Propofol'de tam c¢ene gevsemesi %40 olarak benzer oldugu goézlenmistir.
Ayrica Oksuruk gorulmesi %40, yutkunma goérilmesi %46.7, hareket
gorulmesi %43.3 olarak saptanmigtir. Cene gevsemesinin yetersiz olmasi,
yutkunma ve hareketin yeterince baskilanamamasi, Grup Ketamin-
Propofol’de LMA yerlestirme basarisinin dusuk olmasina neden olmustur.
TUm bu olumsuzluklar azaltmak igin ko-induksiyon amaciyla kullanilacak en
iyi ajan arayislarni halen devam etmektedir. Ko-induksiyon amaciyla yeni
kullanilmaya baslanan ilaglardan biri de alfa, reseptdr agonisti olan
deksmedetomidindir. Yapilan ¢aligsmalarda, deksmedetomidinin, topikal
anesteziklerle birlikte uyanik fiberoptik entlibasyon icin yeterli sedasyon
sagladigi, bununla birlikte entiubasyon ve ekstubasyona stres yaniti azalttigi
bildirilmistir (48-52). Hanci ve ark. (76), kas gevsetici kullanmadan
entlbasyon gergeklestirmek amaciyla fentanil-lidokain-propofol veya
deksmedetomidin-lidokain-propofolli  ko-indiksiyon seklinde uyguladiklari
calismalarinda; tum hastalara 1.5 mg/kg lidokain ve 3 mg/kg propofol
verilmesini takiben Grup D’ de 1 ug/kg deksmedetomidin 10 dk sureyle , Grup
F’ de 2ug/kg fentanil yine 10 dk sureyle inflUzyon olarak uygulamasi sonrasi,
Grup D’de gene gevsemesinin %96.7, Grup F'de %70 oldugunu, ayrica hasta
ve vokal kord hareketlerinin baskilanmasinin Grup D’de daha iyi, buna bagli
olarak da entlibasyon kosullarinin daha ideal oldugunu saptamiglardir.
Uzimcigil ve ark. (66) mindr Urolojik cerrahi uygulanacak 52 olguda LMA
yerlesimi icin propofole (1.5 mg/kg), deksmedetomidin (1 pug/kg) ve fentanil (1
Mg/kg) eklenmesini karsilastirdiklari ¢alismalarinda; ¢ene hareketliliginin
degerlendirildigi her iki grupta da tim olgularda tamamen gevseme
olustugunu ayrica fentanil grubunda %80.8, deksmedetomidin grubunda ise
%92.3 olguda LMA yerlestiriimesi esnasinda oksuruk ve hareket olmadigini
saptamislardir. Calismamizda da benzer sekilde Deksmedetomidin-Propofol
grubunda tam ¢ene gevsemesi %96.7 olarak bulunmus, higbir olguda 6ksurik
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ve harekete rastlanmamigtir. LMA yerlestirme skorlarina baktigimizda ise,
deksmedetomidin eklenmesi ile gene acgikliginin tam olarak saglanabilmesi,
Oksuruk-hareket gibi istenmeyen reflekslerin tama yakin baskilanabilmesi
nedeniyle Grup Deksmedetomidin-Propofol’de daha iyi skorlar elde edilmistir.

Bilindigi gibi ko-induksiyon iki veya daha fazla ilacin anestezi
indUksiyonu amaciyla kullaniimasidir. Hipnotik sinerjizm olusturmasi yaninda
analjezi, amnezi, hemodinami ve refleksler Uzerine de olumlu etkilidir.
Calismamizda sik kullanilan bir intraven6z anestetik ajan olan propofol ile
induksiyon yapilan hastalarda; selektif bir alfa, adrenerjik reseptor agonisti
olan deksmedetomidin ve ketamin ko-indiksiyon amaciyla kullaniimigtir.
Propofol kirpik refleksi kayboluncaya kadar, Grup Kontrol'de propofol
179.0£25.7 mg, Grup Ketamin-Propofolde 158.1£18.4 mg, Grup
Deksmedetomidin-Propofol'de 116.0+21.4 mg dozunda uygulanmistir. Grup
Deksmedetomidin-Propofol’lin, propofol doz gereksinimini daha fazla azalttigi
disunulsede bu istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir. Ancak her iki grup
kontrol grubuyla karsilastirildiginda, propofol gereksiniminin anlaml olarak
azaldigr gézlenmigtir. Kodaka ve ark. (22)'nin galigmasinda ise, propofole 0.5-
1 ve 2 ug/kg fentanil eklenmesinin tim dozlarda LMA yerlestiriimesi igin
gerekli olan etkin konsantrasyonu, dolayisiyla uygulanmasi gereken ilag
dozunu ve buna bagh olarak da maliyeti disurdugu rapor edilmistir. Tanaka
ve ark. (20), 1 pg/kg dozda uygulanan fentanilin, propofol dozunu 3.42
mg/kg’dan 1.42 mg/kg’a azalttigini belirtmiglerdir. Aantaa ve ark. (53), minor
jinekolojik  cerrahi  gecirecek  hastalarda  deksmedetomidinin M
premedikasyonunu plasebo ile karsilastirdiklari c¢alismada induksiyonda
kullanilan tiyopental dozunun 0.5 ug/kg deksmedetomidin ile %30
azaltilabildigini gostermiglerdir. Peden ve ark. (68), suur kaybinin olusumunda
IV deksmedetomidin premedikasyonunun alfentanil ve propofol alan
hastalarda propofol dozuna etkilerini arastirdiklari calismada;
deksmedetomidin 15 dk 70 ng/ml ylkleme dozu sonrasi cerrahi insizyona
kadar 7 ng/ml dozunda devam edilmis, deksmedetomidin yuklemesi sonrasi
propofol inflizyonuna ve 50 pg/kg yukleme sonrasi 50 pg/kg/sa alfentanil

inflzyonu eklenmis, deksmedetomidinin ortalama propofol infizyon hizini
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6.68 mg/kg/sa’'ten, 3.45 mg/kg/sa hizina azalttigini bildirmislerdir. Goel ve ark.
(67), LMA vyerlestirimesinde propofole eklenen midazolam ve ketaminin
kullanilan propofol dozunu 3.5 mg/kg’dan 2.5 mg/kg'a azalttigini belirtmigtir.
Goren ve ark. (23), LMA yerlestiriimesinde; 15 pg/kg alfentanile 0.03 mg/kg
midazolam ilave etmigler ve propofolu kirpik refleksi kayboluncaya kadar
uygulamiglardir. Midazolam eklenmesinin kontrol grubuna gére hemodinamik
degisiklige neden olmaksizin propofolin indiksiyon dozunu yaklasik %58,
total dozunu ise % 73’ lere kadar azalttigini buna bagh olarak da maliyeti
dusurdugunu belirtmislerdir. Goyagi ve ark. (21), 2 pug/kg fentanili plasebo ile
karsilastirmiglar ve fentanilin propofolun gereksinim duyulan dozunda %60
azalma sagladigini gostermislerdir; ancak ciddi duzeyde uzamig solunumsal
baskilanma bildirmiglerdir. Jones ve ark. (77), urolojik cerrahi gecirecek olan
70 yas Uzeri hastalara LMA yerlestirimesinde; midazolam grubunda 0.02
mg/kg midazolam, propofol grubunda 0.25 mg/kg propofol (predoz), salin
grubunda 2ml salin vermiglerdir. Midazolamin, propofol doz gereksinimini
azalttigini  (p=0.05), hemodinami Uzerine plasebo ile karsilagtirildiginda
anlamh bir farka neden olmadigini belirtmislerdir. Predoz propofolin ise
propofollin toplam dozuna etkisinin olmadidini ancak yagsl hastalarda daha iyi
hemodinamik stabilite sagladigini gostermislerdir.

Ketaminin bulanti, kusma, sekresyon artigi, dokuntl, ndbet benzeri
tonik klonik kasilma, alerjik reaksiyon gibi yan etkilerinin oldugu bilinmektedir.
Bizim calismamizda sekresyon artigsinin Grup Ketamin-Propofol’de Grup
Deksmedetomidin-Propofol ve Grup Kontrol'e gére daha fazla oldugu
g6zlenmistir. Ancak higbir hastada kusma, ndbet benzeri aktivite, alerjik
reaksiyon gozlenmemistir. Deksmedetomidinin ise sempatik inaktivasyona
bagh dengelenmemis vagal aktivite nedeniyle kan basinci ve kalp hizinda
azalma, hatta asistoli, aritmi, alerjik reaksiyon gibi yan etkileri bilinmektedir
(56). Bizim calismamizda da kan basinci ve kalp hizi dusistu goézlenmis
ancak medikal tedavi gerektirecek hipotansiyon ve bradikardi gézlenmemistir.
Laringeal maske yerlestiriimesiyle olusan hava yolu travmasi LMA Uzerindeki
kan bulasi ile degerlendirilmistir. Grup Ketamin-Propofol'de kan bulasinin

daha fazla oldugu go6zlenmistir. Bu durumun muhtemelen hava yolu
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reflekslerinin yeterince baskilanamamasina ve tam c¢ene gevsemesinin
olmamasina bagli olabilecegi dusunulmustur.

Hemodinamik parametrelere bakildiginda bizim c¢alismamizda tim
gruplarda induksiyon sonrasi SAB, DAB ve OAB degerleri induksiyon oncesi
degere gore anlamli olarak dusuk bulunmustur. Bu dustis Grup Ketamin-
Propofol'de diger gruplara gore daha az olarak saptanmistir. Uzimcugil ve
ark. (66)‘'nin yaptiklari galismada ise, SAB ve OAB degerlerinde indiksiyon
sonrasinda 1 pg/kg fentanil verdikleri grupta 1 ug/kg deksmedetomidin
verdikleri gruba gore daha fazla azalma saptamiglardir. OAB degerlerinin
indUksiyon disindaki zamanlarda her iki grupta benzer oldugunu
bildirmiglerdir. Singh ve ark. (74), LMA yerlestiriimesinde 2 pg/kg fentanil ve
0.5 mg/kg ketamini karsilastirdiklari calismada; SAB, c¢alisma ilaglari
verildikten sonra tum zamanlarda ketamin grubunda yuksek bulunmus, DAB,
calisma ilaglari sonrasi LMA vyerlestiriimesinden 1. dk’ya kadar yine ketamin
grubunda ylksek bulunmustur. Lawrence ve ark. (78), preoperatif tek doz
2ug/lkg deksmedetomidin uygulamasinin, peroperatif serum katakolamin
diuzeylerinin dusuk olmasi ile ilgili olarak daha iyi endotrakeal entibasyon
kosullari olusturdugunu bildirmiglerdir. Mutlu ve ark. (79), lokal anestezi ile
katarakt cerrahisi uygulanacak hastalarin bir grubuna 20 dk 1 pg/kg yukleme
dozu sonrasi 0.05-0.7 pg/kg/sa idame infuzyon dozundan deksmedetomidin,
diger grubuna 50 pg/kg yukleme dozu sonrasi 2.5-3.5 ug/kg/sa idame
inflzyon dozunda midazolam uygulamiglar ve higbir hastada hipotansiyon
g6zlemlememislerdir. Arpaci ve ark. (69)nin, sistoskopi uygulanacak
hastalarda remifentanil inflzyonuna Grup M’'de 0.2 mg/kg/sa midazolam
inflizyonu, Grup D'de 1 upg/kg deksmedetomidin IV tek doz uyguladikiari
calismalarinda, literatirde alfa, agonistlerle Ozellikle bolus doz uygulanimi
sonrasi gozlenen kan basincindaki bifazik etkiyi gormediklerini, hi¢ bir
hastada tedavi gerektirecek klinik ag¢idan onemli hipotansiyonla
karsilagsmadiklarini bildirmigler, bunu ise; ila¢ infUzyonuna baslamadan 6nce
8 mL/kg/sa Ringer laktat infuzyonu ile volum replasmani yapmalari ve
deksmedetominin bolus dozunu 10 dk igerisinde BIS titrasyonu ile

uygulamalarina baglamiglardir. Bizim ¢alismamizda Grup Deksmedetomidin-
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Propofol’de, indiksiyon sonrasi SAB, DAB ve OAB‘larindaki duisus Kklinik
olarak onemsiz bulunmustur. Ancak yagh ve kardiyak ag¢idan stabil olmayan
hastalarda bu dustsiun tehlikeli olabilecedi g6z ardi edilmemelidir. Boyle
hastalarda deksmedetomidinin daha uzun sirede verilmesi, Oncesinde
hastalarin hidrate edilmesi ve anestezi derinligi tayininde BIS monitorizasyonu
gibi daha objektif bir monitorizasyonun kullanilmasinin daha yararl
olabilecegdi kanisindayiz.

Ketamin, sempatomimetik etkisine bagli olarak kardiyovaskuler
fonksiyonlar Uzerine olumlu etkileri olan ve bu sebeple yuksek riskli
hastalarda tavsiye edilen bir anestezik ajandir (71). Ketamin doza bagh
olarak, kalp hizini, kardiyak outputu, miyokard oksijen ihtiyacini, pulmoner
arter basincini artinir (56). Bu 6zellikleri nedeniyle anestezi indiksiyon ve
idamesinde propofol ile birlikte de kullanilmaktadir. Bu kombinasyonun
anlamh  solunum depresyonu yapmaksizin, intraoperatif hemodinamik
depresyonu azalttigi gosterilmigtir. Anestezi induksiyonu sirasinda uygulanan
subanestezik dozda ketaminin propofolin yapmis oldugu kalp hizi ve kan
basinci Uzerine depresan etkilerini dengeleyerek hemodinamik stabilite
sagladigi bildiriimektedir (71). Goel ve ark. (67), c¢ocuklarda LMA
yerlestiriimesi icin ketamin-propofol, midazolam-propofoli karsilastirdiklari
¢alismada; ketaminin ve midazolam gubunda yalnizca %5 olguda SAB’ de
%20’den fazla dusus gozlerken, kontrol grubunda %89 olguda SAB dususu
g6zlemlemiglerdir. Goh ve ark. (26) erigkin hastalarda ketamin-propofol,
fentanil-propofol ve salin-propofol ile anestezi indiksiyonunun LMA
yerlestirme kosullari ve hemodinami Uzerine etkilerini karsilastirdiklari
¢alismalarinda, 2.5 mg/kg propofole 0.5 mg/kg ketamin eklenmesinin fentanil
ve salin grubuna gore hemodinamik baskilanmaya daha az neden oldugunu
bildirmiglerdir. Onal ve ark. (80), gocuklarda proseal-LMA yerlestirmek igin
indUksiyonda 4 mg/kg propofol dncesi verilen 0.5 mg/kg ketaminin, 20 mcg/kg
alfentanile goére tim zamanlarda hemodinamik baskilanmayl daha iyi
onledigini gostermislerdir.

Kalp hizi induksiyon sonrasi olugsan sempatik inaktivasyon nedeniyle
olumsuz etkilenmektedir. Calismamizda KH, Grup Deksmedetomidin-Propofol
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ve Grup Kontrol'de indiksiyon sonrasi anlamh yénde dusuk olarak
saptanmistir. Bu dusus, Grup Deksmedetomidin-Propofol’de daha belirgindi.
Grup Kontrol'deki bu dusus ise LMA vyerlestiriimesi sonrasinda normale
dondu. Medikal tedavi gerektirecek bradikardi hi¢bir hastada gozlenmemigtir.
Grup Ketamin-Propofol'de ise KH ylUksek bulunmus ancak bu istatistiksel
olarak anlamh bulunmamistir. Uziimclgil ve ark. (66)'nin ¢alismasinda KH
degerlerinin hem fentanil hem de deksmedetomidin grubunda kontrol
degerlere gobre Dbelirgin  sekilde azaldigi goérlilmektedir. Kalp hiz
degerlerindeki bu azalmanin LMA yerlestiriimesinden sonraki dlcumlerde ise
normale dondugu goérlulmus ve gruplar arasinda farklihk gdéstermedigini
saptamiglardir. Onal ve ark. (80), alfentanil-propofol kombinasyonunun
ketamin-propofole gdre anestezi indlksiyonu sonrasi KH’nin bazal degere
gore tum 6lgum zamanlarinda daha dusuk oldugunu gozlemlemislerdir. Singh
ve ark. (74), LMA vyerlestiriimesinde 2 pg/kg fentanil ile 0.5 mg/kg ketaminin,
propofol ile ko-indlksiyonunu karsilastirdiklari calismada, KHnin ketamin
grubunda tim zamanlarda yuksek oldugunu o6zellikle LMA yerlestirildikten
sonraki zamanlarda bu farkin daha fazla oldugunu bildirmiglerdir. Arpaci ve
ark. (69), deksmedetomidinin KH’yi midazolama gbére daha fazla
dusurdugunu, hatta 4 hastaya bradikardi nedeniyle toplam 6 kez atropin
uyguladiklarini belirtmiglerdir. Aanta ve ark. (53), 1 yg/kg deksmedetomidin
IM ile kan basincinin (maksimum %20) ve KH'nin (maksimum %15) azaldigini
bu gruptaki iki hastada KHnin <45atim/dk olmasi nedeniyle atropine
gereksinim duyduklarini  bildirmigler ve bunu da deksmedetomidinin
sempatolitik etkisine baglamiglardir.

Yaptigimiz bu klinik ¢alismada; propofol induksiyonu &ncesi
uygulanan ketamin ve deksmedetomidinin, propofol doz gereksinimini
azalttigi gozlenmistir. Deksmedetomidinin yeterli cene gevsemesi, hava yolu
reflekslerini ve hareketi baskilamasi nedeniyle ketamine gére daha iyi LMA
yerlestirme basarisi sagladigi saptanmistir. Deksmedetomidinin indiksiyonda
hemodinamik baskilanmayi 6nleyemedigi, ancak ketaminin hemodinamiyi
daha az etkiledigi gozlenmigti. Bu nedenle ketaminin hemodinamik
parametreleri daha az etkilediginden kardiyak hastalarda, deksmedetomidinin
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ise LMA yerlestirme basarisini artirdigindan uygun hastalarda birbirlerine

alternatif olarak kullanilabilecegi sonucuna variimistir.

44



10.

11.

12.

13.

14.
15.

16.

KAYNAKLAR

Preis C, Preis I. Removal of the connector on the laryngeal mask
airway provides a useful alternative to the intubation laryngeal mask.
Can J Anaesth 2001;48:600-3.

Hui JK, Critchley LA, Karmakar MK, Lam PK. Co-administration of
alfentanil-propofol improves laryngeal mask airway insertion compared
to fentanyl-propofol. Can J Anaesth 2002;49:508-12.

Pennant JH, White PF. The laryngeal mask airway. Its uses in
anesthesiology. Anesthesiology 1993;79:144-63.

Morgan GE, Mikail MS, Murray MJ (eds), Tulunay M, Cuhruk H (geviri
ed). Klinik Anesteziyoloji. 4. Baski. Ankara: Gunes Tip kitapevi; 2008.
91-116.

Brain Al. The laryngeal mask-a new concept in airway management.
Br J Anaesth 1983;55:801-5.

Kayhan Z. Endotrakeal Entibasyon. Klinik Anestezi. 3. baski. Ankara:
Logos Yayincilik; 2004. 243-73.

Voyagis GS, Batzioulis PG, Secha-Doussaitou PN. Selection of the
proper size of laryngeal mask airway in adults. Anesth Analg
1996;83:663-4.

Gal TJ. Airway management. In: Miller RD (ed): Miller's Anesthesia. 6.
edition. Philadelphia: Elsevier Churchill Livingstone; 2005. 1617-53.
Fujii Y, Tanaka H, Toyooka H. Circulatory responses to laryngeal mask
airway insertion or tracheal intubation in normotensive and
hypertensive patients. Can J Anaesth 1995;42:32-6.

Meric L, Bayram H, Enanli D, Ozkan S, Gokben M. Pediyatrik
olgularda larengeal mask ve endotrakeal tupun hemodinami, gozigi
basinci, ses kisikligi ve bogaz agrisi uzerine etkileri. Turk Anest ve
Rean Derg 1997;25:327-31.

Fujii Y, Toyooka H, Tanaka H. Cardiovascular responses to tracheal
extubation or LMA removal in normotensive and hypertensive patients.
Can J Anaesth 1997;44:1082-6.

Mishra L, Pradhan S, Pradhan C. Comparison of propofol based
anaesthesia to conventional inhalational general anaesthesia for spine
surgery. J Anaesthesiol Clin Pharmacol 2011;27:59-61.

Reves JG, Glass PSA, Lubarsky DA, McEvoy MD. Intravenous
nonopioid anesthetics. In: Miller RD (ed): Miller's Anesthesia. 6th
edition. Philadelphia: Churchill Livingstone, 2005. 317-78.

Aun CS. New i.v. agents. Br J Anaesth 1999;83:29-41.

Kushikata T, Hirota K, Yoshida H, Kubota T, Ishihara H, Matsuki A.
Alpha-2 adrenoreceptor activity affects propofol-induced sleep time.
Anesth Analg 2002;94:1201-6.

Claeys MA, Gepts E, Camu F. Haemodynamic changes during
anaesthesia induced and maintained with propofol. Br J Anaesth
1988;60:3-9.

45


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7534216
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7534216
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/7534216
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9350368
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9350368

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

Aun CS, Sung RY, O’Meara ME, Short TG, Oh TE. Cardiovascular
effects of i.v. induction in children: comparison between propofol and
thiopentone. Br J Anaesth 1993;70:647-53.

Taylor IN, Kenny GN. Requirements for target-controlled infusion of
propofol to insert the laryngeal mask airway. Anaesthesia
1998;53:222-6.

Bektas M, Beyaz SG, Tokgdz O, Sabuncu C. Desfluran, Sevofluran ve
TIVA altinda rokuronyumun néromuskiiler etkilerinin karsilastiriimasi.
Tarkiye Klinikleri J Anest Reanim 2010;8:93-8.

Tanaka M, Nishikawa T. Propofol requirement for insertion of cuffed
oropharyngeal airway versus laryngeal mask airway with and without
fentanyl: a dose-finding study. Br J Anaesth 2003;90:14-20.

Goyagi T, Tanaka M, Nishikawa T. Fentanyl decreases propofol
requirement for laryngeal mask airway insertion. Acta Anaesthesiol
Scand 2003;47:771-4.

Kodaka M, Okamoto Y, Handa F, Kawasaki J, Miyao H. Relation
between fentanyl dose and predicted EC50 of propofol for laryngeal
mask insertion. Br J Anaesth 2004;92:238-41.

Géren S, Yavascaoglu B, Kutlay O, Ozcan B, Kerimoglu B. Gintbirlik
olgularda ko-induksiyon ve laringeal maske kullanimi. Anestezi Dergisi
1999;7:35-9.

Janssens M, Lamy M. Laringeal Mask. Intesive Care World
1993;10:99-102.

Yazicioglu H, Muslu S, Yamak B, Erdemli O. Laryngeal mask airway
insertion with remifentanil. Acta Anaesthesiol Belg 2005;56:171-6.

Goh PK, Chiu CL, Wang CY, Chan YK, Loo PL. Randomized double-
blind comparison of ketamine-propofol, fentanyl-propofol and propofol-
saline on haemodynamics and laryngeal mask airway insertion
conditions. Anaesth Intensive Care 2005 ;33:223-8.

Hill S. Intravenous Anesthesia. In: Davies NJH, Cashman JN (ed).
Lee’s synopsis of Anesthesia. 13. edition. United Kingdom: Elsevier
Butterworth Heinemann; 2006. 149-174.

Zaccheo MM, Bucher DH. Propofol infusion syndrome: a rare
complication with potentially fatal results. Crit Care Nurse 2008;28:18-
26.

Liolios A, Guérit JM, Scholtes JL, Raftopoulos C, Hantson P. Propofol
infusion syndrome associated with short-term large-dose infusion
during surgical anesthesia in an adult. Anesth Analg 2005;100:1804-6.
Gertler R, Brown HC, Mitchell DH, Silvius EN. Dexmedetomidine: a
novel sedative-analgesic agent. Proc (Bayl Univ Med Cent)
2001;14:13-21.

Dyck JB, Maze M, Haack C, Azarnoff DL, Vuorilehto L, Shafer SL.
Computer-controlled infusion of intravenous dexmedetomidine
hydrochloride in adult human volunteers. Anesthesiology 1993;78:821-
8.

De Wolf AM, Fragen RJ, Avram MJ, Fitzgerald PC, Rahimi-Danesh F.
The pharmacokinetics of dexmedetomidine in volunteers with severe
renal impairment. Anesth Analg 2001;93:1205-9.

46


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15960405
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15960405
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15960405
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15960405

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

46.

Bekker A, Sturaitis MK. Dexmedetomidine for neurological surgery.
Neurosurgery 2005;57:1-10.

Mizobe T, Maghsoudi K, Sitwala K, Tianzhi G, Ou J, Maze M.
Antisense technology reveals the alpha2A adrenoceptor to be the
subtype mediating the hypnotic response to the highly selective
agonist, dexmedetomidine, in the locus coeruleus of the rat. J Clin
Invest 1996;98:1076-80.

Nelson LE, Lu J, Guo T, Saper CB, Franks NP, Maze M. The alpha2-
adrenoceptor agonist dexmedetomidine converges on an
endogeneous sleep-promoting pathway to exert its sedative effects.
Anesthesiology 2003;98:428-36.

Nacif-Coelho C, Correa-Sales C, Chang LL, Maze M. Perturbation of
ion channel conductance alters the hypnotic response to the alpha2-
adrenergic agonist dexmedetomidine in the locus coeruleus of the rat.
Anesthesiology 1994;81:1527-34.

Pan HL, Chen SR, Eisenach JC. Role of spinal NO in antiallodynic
effect of intrathecal clonidine in neuropathic rats. Anesthesiology
1998;89:1518-23.

Bantel C, Eisenach JC, Duflo F, Tobin JR, Childers SR. Spinal nerve
ligation increases alpha2-adrenergic receptor G-protein coupling in the
spinal cord. Brain Res 2005;1038:76-82.

Sabbe MB, Penning JP, Ozaki GT, Yaksh TL. Spinal and systemic
action of the alpha 2 receptor agonist dexmedetomidine in dogs.
Antinociception and carbon dioxide response. Anesthesiology
1994;80:1057-72.

Harrison NL, Sear JW. Analgesics: Receptor Ligands: alpha-2
adrenergic receptor agonists. In: Evers AS, Maze M (ed): Anesthetic
Pharmacology-Physiologic principles and Clinical practice.2. edition.
USA: Churchill Livingstone; 2004. 474-89.

Wang C, Knowles MG, Chakrabarti MK, Whitwam JG. Clonidine has
comparable effects on spontaneous sympathetic activity and afferent A
delta and C-fiber-mediated somatosympathetic reflexes in dogs.
Anesthesiology 1994;81:710-7.

Thomas MG, Quiroz AC, Rice JC, Sander GE, Giles TD. Antianginal
effects of clonidine. J Cardiovasc Pharmacol 1986;8:69-75.

Wright RA, Declory P, Kharkevitch T, Oliver MF. Exercise tolerance in
angina is improved by mivazerol: An alpha-2-adrenoceptor agonist.
Cardiovasc Drugs Ther 1993;7:929-34.

Roekaerts PM, Prinzen FW, Willingers HM, De Lange S. The effects of
alpha2-adrenergic stimulation with mivazerol on myocardial blood flow
and function during coronary artery stenosis in anesthetized dogs.
Anesth Analg 1996;82:702-11.

Mizrak A, Koruk S, Ganidagli S, Bulut M, Oner U. Premedication with
dexmedetomidine and midazolam attenuates agitation after
electroconvulsive therapy. J Anesth 2009;23:6-10.

Jaakola ML, Ali-Melkkila T, Kanto J, Kallio A, Scheinin H, Scheinin M.
Dexmedetomidine reduces intraocular pressure, intubation responses

a7


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=49.%09Wrigt%20RA%2C%20Declory%20P%2C%20Karkevitch%20T%2C%20Oliver%20MF.%20Exercise%20tolarence%20in%20angina%20is%20improved%20by%20mivazerol%3A%20An%20alpha-2-adrenoceptor%20agonist.%20

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

S7.

58.

59.

60.

and anesthetic requirements in patients undergoing ophtalmic surgery.
Br J Anaesth 1992;68:570-5.

Scheinin B, Lindgren L, Randell T, Scheinin H, Scheinin M.
Dexmedetomidine attenuates sympathoadrenal responses to tracheal
intubation and reduces the need for thiopentone and preoperative
fentanyl. Br J Anaesth 1992;68:126-31.

Bergese SD, Candiotti KA, Bokesch PM, et al. A Phase llib,
randomized, double-blind, placebo-controlled, multicenter study
evaluating the safety and efficacy of dexmedetomidine for sedation
during awake fiberoptic intubation. Am J Ther 2010;17:586-95.

Avitsian R, Lin J, Lotto M, Ebrahim Z. Dexmedetomidine and awake
fiberoptic intubation for possible cervical spine myelopathy: a clinical
series. J Neurosurg Anesthesiol 2005;17:97-9.

Maroof M, Khan RM,Jain D, Ashraf M. Dexmedetomidine is a useful
adjunct for awake intubation. Can J of Anaesth 2005; 52:776-7.

Guler G, Akin A, Eskitascoglu E, Mizrak A, Boyaci A. Single-dose
dexmedetomidine attenuates airway and circulatory reflexes during
extubation. Acta Anaesthesiol Scand 2005; 49:1088-91.

Guler G, Akin A, Tosun Z, Ors S, Esmaoglu A, Boyaci A. Single-dose
dexmedetomidine reduces agitation and provides smooth extubation
after pediatric adenotosillectomy. Paediatr Anesth 2005;15:762-6.
Aantaa R, Kanto J, Scheinin M, Kallio A, Scheinin H.
Dexmedetomidine, an alpha 2-adrenoceptor agonist, reduces
anesthetic requirements for patients undergoing minor gynecologic
surgery. Anesthesiology 1990;73:230-5.

Bernard JM, Bourréli B, Homméril JL, Pinaud M. Effects of oral
clonidine premedication and postoperative i.v infusion on
haemodynamic and adrenergic responses during recovery from
anesthesia. Acta Anaesthesiol Scand 1991;35:54-9.

Basgul E, Celiker V. Yeniden glncellesen bir ilag: Ketamin. Anestezi
Dergisi 2004;12:7-15.

Stoelting RK, Hillier SC (ed). Nonbarbiturate intravenous anesthetic
drugs. In: Pharmacology and Physiology in Anesthetic Practice, 4.ed.
Philadelphia: Lippincott Williams&Wilkins; 2006. 155-78.

Eroglu F, Baran O, Top G, Ertung N. Midazolam-ketamin
kombinasyonunun noromuskuler ve kardiyovaskuler etkilerinin
incelenmesi. Anestezi Dergisi 1997;5:28-32.

Ledowski T, Wulf H. The influence of fentanyl vs. s-ketamine on
intubating conditions during induction of anaesthesia with etomidate
and rocuronium. Eur J Anaesthesiol 2001;18:519-23.

Aquado D, Abreu M, Benito J, Garcia-Fernandez J, Gomez de Sequra
IA. Ketamine and remifentanil interactions on the sevoflurane minimum
alveolar concentration and acute opioid tolerance in the rat. Anesth
Analg 2011;113:505-12.

Cullen PM, Turtle M, Prys-Roberts C, Way WL, Dye J. Effect of
propofol anesthesia on baroreflex activity in humans. Anesth Analg
1987;66:1115-20.

48



61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

76.

Whitwam JG. Co-induction of anaesthesia: day-case surgery. Eur J
Anaesthesiol 1995;12:25-34.

Vinik H. Co-induction: a practical application of anaesthesic drug
interaction. Curr Opin Anaesthesiol 1993;6:9-13.

Duthie DJ. Co-induction of anaesthesia: the cardiac patient. Eur J
Anaesthesiol 1995;12:21-4.

Haefely W. Benzodiazepine interactions with GABA receptors.
Neurosci Lett 1984;47:201-6.

Short TG, Plummer JL, Chui PT. Hypnotic and anaesthetic interactions
between midazolam, propofol and alfentanil. Br J Anaesth
1992;69:162-7.

Uzimcugil F, Canbay O, Celebi N, Karagoz AH, Ozgen S. Comparison
of dexmedetomidine—propofol vs. fentanyl-propofol for laryngeal mask
insertion. Eur J Anaesthesiol 2008;25:675-80.

Goel S, Bhardwaj N, Jain K.Efficacy of ketamine and midazolam as co-
induction agents with propofol for laryngeal mask insertion in children.
Paediatr Anaesth 2008;18:628-34.

Peden CJ, Cloote AH, Stratford N, Prys-Roberts C. The effect of
intravenous dexmedetomidine premedication on the dose requirement
of propofol to induce loss of consciousness in patients receiving
alfentanil. Anaesthesia 2001;56:408-13.

Arpaci AH. Sistoskopilerde deksmedetomidinin ve midazolam ile
remifentanil kullaniminin sedasyon etkinligi, analjezi ve postoperatif
kognitif fonksiyonlar agisindan karsilastirilmasi (Uzmanhk Tezi)
Ankara. Gazi Universitesi 2008.

Handa-Tsutsui F, Kodaka M. Propofol concentration requirement for
laryngeal mask airway insertion was highest with the ProSeal, next
highest with the Fastrach, and lowest with the Classic type, with target-
controlled infusion. J Clin Anesth 2005;17:344-7.

Furuya A, Matsukawa T, Ozaki M, Nishiyama T, Kume M, Kumazawa
T. Intravenous ketamine attenuates arterial pressure changes during
the induction of anaesthesia with propofol. Eur J Anaesthesiol
2001;18:88-92.

Kazama T, Ikeda K, Morita K. Reduction by fentanyl of the Cp50
values of propofol and hemodynamic responses to various noxious
stimuli. Anesthesiology 1997;87:213-27.

Godsiff L, Magee L, Park GR. Propofol versus propofol with midazolam
for laryngeal mask insertion. Eur J Anaesthesiol 1995;12:35-40.

Singh R, Arora M, Vajifdar H. Randomized double-
blind comparison of ketamine-propofol and fentanyl-propofol for the
insertion of laryngeal mask airway in children. J Anaesthesiol Clin
Pharmacol 2011;27:91-6.

Gupta A, Kaur S, Attri JP, Saini N. Comparative evaluation of
ketamine-propofol, fentanyl-propofol and butorphanol-propofol on
haemodynamics and laryngeal mask airway insertion conditions. J
Anaesthesiol Clin Pharmacol 2011;27:74-8.

Hanci V, Erdogan G, Okyay RD, et al. Effects of fentanyl-lidocaine-
propofol and dexmedetomidine-lidocaine-propofol on tracheal

49


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Goel%20S%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Bhardwaj%20N%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=%22Jain%20K%22%5BAuthor%5D
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed?term=efficacy%20of%20ketamine%20and%20midozolam%20as%20co-induction
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16102683
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16102683
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16102683
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/16102683
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11270030
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/11270030
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21804715
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21804715
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21804715
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21804711
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21804711
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/21804711
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20466334
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/20466334

7.

78.

79.

80.

intubation without use of muscle relaxants. Kaohsiung J Med Sci
2010;26:244-50.

Jones NA, Elliott S, Knight J. A comparison between midazolam co-
induction and propofol predosing for the induction of anaesthesia in the
elderly. Anaesthesia 2002;57:649-53.

Lawrence CJ, De Lange S. Effects of a single pre-operative
dexmedetomidine dose on isoflurane requirements and peri-operative
haemodynamic stability. Anaesthesia 1997;52:736-44.

Muttu S, Liu EH, Ang SB, Chew PT, Lee TL, Ti LK. Comparison of
dexmedetomidine and midazolam sedation for cataract surgery under
topical anesthesia. J Cataract Refract Surg 2005;31:1845-6.

Onal D. Cocuklarda ketamin-propofol ve alfentanil-propofoliin proseal
larengeal maske yerlestirimesi kosullarina etkileri (Uzmanlik Tezi)
Malatya. inénii Universitesi 2008.

50


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12059822
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12059822
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/12059822

TESEKKUR

Uzmanlik egitimi aldigim Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim
Dali’'ndaki egitim surecinde sevgi ve saygiyla yaklasan ve her konuda bilgi ve
deneyimlerini bizlerle paylasan hocam Prof. Dr. Gllsen KORFALI'ya, tez
calismamin her asamasinda destegini esirgemeyen danismanim Prof. Dr.
Belgin YAVASCAOGLU’na, yardimci danisman hocalarima ve diger tiim
hocalarima tesekkur ederim.

Asistanligim surecinde birlikte calistigim, iyi kot bir cok aniyi
paylastigim dostlarima, ¢alisma arkadaglarima tesekkur ederim .

Asistanligin, hekimligin getirdigi sorumluluk ve =zorluklari benimle
birlikte yasamak zorunda kalan ogullarima, bu suregte destegini benden hig

esirgemeyen esime ve anneme tesekkur ederim.

51



OZGECMIS

1982 yili Amasya dogumluyum. Ik, orta ve lise egitimimi Amasya’'da
tamamladim. 2006 yilinda Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakdltesinden
mezun oldum. 2006-2007 yillari arasinda pratisyen hekim olarak calistim
10.07.2007 vyilinda Uludag Universitesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon

Anabilim Dal’nda uzmanlk egitimi surecime basladim.

52



