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OZET

Amag: Dexmedetomidin bir a2-adrenoreseptor agonistidir ve total intravendz anestezi
ve inhalasyon anestezisi sirasinda anestezik ihtiyacini azaltir. Bu ¢alismanin amaci,
anestezi indiiksiyonundan 6nce uygulanan deksmedetomidinin sevofluran minimum
alveolar anestezik konsantrasyonunu, endotrakeal entiibasyon (MAKEE) ve cilt
insizyonu (MAK) i¢in azaltip azaltmadigin1 degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem: Olgular MAKEE ve MAK caligma alt gruplarina ayrilds. Iki
gruptada elektif cerrahi planlanan 30 olgu calismaya dahil edildi. Olgulara anestezi
indiiksiyonundan 6nce premedikasyon uygulanmadi ve rastgele iv salin %0.9 (Grup I,
n=15 her ¢alisma alt grubunda) veya dexmedetomidin 10 pg kg-1 bolus + 1 pg kg-1
saat-1 inflizyon (Grup II, n=15 her ¢alisma alt grubunda) verilmesi planlandi.

Bulgular: Grup I ve II’de median ve % 95 giivenilirlik limiti siras1 ile sevofluran
MAKEE i¢in 3.06 (2.89-3.25) ve 2.69 (2.52-2.84) ve sevofluran MAK’1 i¢in 2.21
(2.09-2.34) ve 1.96 (1.84-2.09) olarak saptandi.

Sonug: Gruplar arasinda sevofluran MAKEE ve MAK degerleri agisindan anlamli
fark saptanmadi. Bu hasta gurubunda, deksmedetomidinin endotrakeal entiibasyon ve
cilt insizyonu sirasinda MAK’1 azaltici etkisinin olmadig1 kanisina varildi.

Anahtar kelimeler: Deksmedetomidin, anestezi, sevofluran, minimum alveolar
konsantrasyon

SUMMARY
The Effects of Dexmedetomidine on Sevoflurane Minimum Alveolar Concentrations

Aim: Dexmedetomidine is an a2-adrenoreceptor agonist and that reduces the
anaesthetic requirement during total intravenous anaesthesia and inhalational
anaesthesia. The purpose of this study was to evaluate whether dexmedetomidine
administered before anesthesia induction reduces sevoflurane minimum alveolar
anaesthetic concentration for endotracheal intubation (MACEI) and skin incision
(MACQ).



Materials and Methods: Patients were divided into MACEI-study and MAC-study
subgroup. Both subgroups included 30 patients who were scheduled for elective
surgery. Patients were not premedicated before induction of anesthesia and randomly
assigned to receive iv saline 0.9% (Group I, n=15 in the each study subgroup) or
dexmedetomidine 10 pg kg-1 bolus + 1 pug kg-1 h-1 continuous infusion (Group I,
n=15 in the each study subgroup).

Results: Median and 95 % confidence limits for sevoflurane MACEI were 3.06 (2.89-
3.25) and 2.69 (2.52-2.84), and for sevoflurane MAC were 2.21 (2.09-2.34) and 1.96
(1.84-2.09) in groups I and II, respectively. There were no significant differences
regarding the MACEI and MAC of sevoflurane between groups.

Conclusion: We conclude that: dexmedetomidine has no-significant affect on
sevoflurane MAC, during endotracheal intubation and skin incision.in this group of
patients.

Key words: Dexmedetomidine, anaesthesia, sevoflurane, minimum alveolar
concentration

Sevofluran, mevcut inhalasyon anestezikleri arasinda desfluran hari¢ en diistik kan
gaz partisyon katsayisina sahip anestezik ajandir ve irritan olmadigindan yumusak bir
anestezi indiiksiyonuna olanak saglar (1,2). Erigkin olgularda da sevofluran ile
anestezi indiiksiyonunun kabul edilebilir oldugu daha 6nce yapilan ¢aligmalarda
gosterilmigtir (1-2).

Volatil anesteziklerin anestetik potansiyeli minimum alveolar anestetik
konsantrasyonu (MAK) ile degerlendirilir (3). Bu potansiyel indirekt olarak diger
ilaglarin anestezik etkisinin derecesini 6l¢gmede de kullanilir. Deksmedotimidin
analjezik ve sedatif 6zellikleri olan a2-agonisti bir ilagtir (4). Deksmedetomidinin
anestezi sirasinda opioid ve anestezik ajan ihtiyacin1 anlamli derecede azalttigi
bilinmektedir (4-5). Deksmedetomidin verilen olgularda, biling kayb1 saglamak i¢in
gerekli propofol ve tiyopental miktarinin daha diisiik oldugu bildirilmistir (6,7).
Deksmedetomidin verilen abdominal histerektomi operasyonu gegiren olgularda
izofluran ihtiyacinin % 90 azaldig1 gozlenmistir (5).

Deksmedetomidinin bu 6zellikleri ve yaslilarda sevofluranin minimum alveolar
konsantrasyonunu (MAK) diistirdiigii (8) bilinmesine karsin geng olgularda maske ile
indiiksiyonda sevofluranin endotrakeal entiibasyon minimum alveolar konsantrasyonu
(MAKEE) ve MAK’a etkisi bilinmemektedir.

Bu c¢alismanin amaci erigkin olgularda deksmedetomidin premedikasyonunun
sevofluran MAKEE ve MAK 1na etkisini degerlendirmektir.

GEREC ve YONTEM
Universitemiz Etik Komitesi onay1 alindiktan sonra elektif abdominal cerrahi

gecirecek, ASA I-1T grubu 60 erigkin olgu ¢alismaya alindi. Hipertansiyon, astim, ilag
ya da alkol bagimlilig1, koroner arter hastaligi, hepatik ya da renal yetmezlik,



Ozefagiyal reflii ya da hiyatal herni 6ykiisii olan ve havayolu idamesi veya
entiibasyonda giicliik beklenen olgular ¢alismaya alinmadi.

Tiim olgular operasyondan dnce en az 8 saat a¢ kaldi ve alkol alimi1 24 saat 6nce
yasaklandi. Olgular operasyon odasina alindiktan sonra 18G kaniille damar yolu agildi
ve anestezi indiiksiyonundan 6nce premedikasyon yapilmadi. Anestezi
indiiksiyonundan 6nce 5 mL kg-1 % 0.9 salin verildi. Calismada kullanilacak olan
deksmedetomidin ya da iv salin % 0.9 soliisyonlar1 ¢aligma ile ilgisi bulunmayan
anestezi teknisyeni tarafindan hazirlandi. Boylece uygulamay1 yapacak anestezi
personelinin verilen soliisyonu bilmemesi saglandi. Olgular elektrokardiografi (EKG),
puls oksimetre, non-invaziv arteriyel kan basinci 6l¢iimii ile monitorize edildi.
Inspirasyondaki ve end-tidal anestezik ajan konsantrasyonlar1 daha dnce kalibre
edilmis gaz monitorii (Drager® Cato Edition, Liibeck, Germany) ile 6lgiildii.

MAKEE ve MAK’1 belirlemek i¢in Dixon’un “up and down” metodu (9) kullanildi.
Anlamli ekstremite hareketi gozlendiginde bir sonraki olguda sevofluran
konsantrasyonu % 20 artirildi. Anlamli ekstremite hareketi gozlenmediginde bir
sonraki olguda sevofluran konsantrasyonu % 20 azaltildi. Oksiiriik ve 1kinma anlamli
hareket olarak degerlendirildi. MACEE ve MAK’1 degerlendirmek i¢in se¢ilen
baslangi¢ end-tidal sevofluran konsantrasyonlar1 ve intervaller daha 6nceki pilot
calismamizdan alindi. End-tidal CO2 konsantrasyonunu 30-40 mmHg’da tutmak i¢in
asiste ya da kontrollii ventilasyon uygulandi. Oda 1s1s1 ayarlanarak rektal viicut 1sist
36-37°C’de tutuldu.

MAKEE c¢alismast

Bu caligma alt grubuna 30 olgu alind1 ve rastgele iv salin % 0.9 (Grup I, n=15) veya
deksmedetomidin 10 pg kg-1 bolus + 1 pg kg-1 saat-1 inflizyon (Grup II, n=15)
gruplarina ayrildi. Bolus dozlar anestezi indiiksiyonundan 6nce 15 dk.’da verildi ve
Grup II’deki olgularda deksmedetomidin infiizyonuna 1 pg kg-1saat-1 hizinda devam
edilirken, Grup I’deki olgulara iv salin % 0.9 ayni1 infiizyon hizinda verildi. Anestezi
indiiksiyonu spontan ventilasyon altinda % 7 sevofluran ile (oksijen 6 L dk-1) ilave
analjezik ve kas gevsetici kullanilmadan saglandi. MAKEE i¢in % 2.2, % 2.4, % 2.6,
% 2.8, % 3 ve % 3.2 sevofluran konsantrasyonlari kullanildi. Sevofluran end-tidal
konsantrasyonu solunum devresine yerlestirilen kateter araciligi ile nazal pasaja yakin
yerden Ol¢iildii. End tidal sevofluran konsantrasyonu, belirlenen bu degerde spontan
veya asiste solunumla, en az 15 dk. sabit tutulduktan sonra endotrakeal entiibasyona
gecildi. Tiim entlibasyonlar ayni anestezist tarafindan yapildi ve alinan yanitlar
degerlendirildi. Anlamli hareket saptanan olgularda sevofluran konsantrasyonu %
7’ye cikarilarak hemen 0.1 mg kg-1 vekuronyum verildi.

MAK c¢alismast

Bu caligma alt grubuna 30 olgu alindi ve rastgele iv salin % 0.9 (Grup I, n=15) veya
deksmedetomidin 10 pg kg-1 bolus + 1 pg kg-1 saat-1 infiizyon (Grup II, n=15)
gruplarina ayrildi. Bolus dozlar anestezi indiiksiyonundan 6nce 15 dk.’da verildi ve
Grup II’deki olgularda deksmedetomidin inflizyonuna 1 pg kg-1 saat-1 hizinda devam
edilirken, Grup I’deki olgulara iv salin % 0.9 ayn1 infiizyon hizinda verildi. Olgular,
ilave kas gevsetici ve opioid verilmeden, % 7 sevofluran ile anestezi indiiksiyonu
saglandiktan sonra entiibe edildi. MAK’1 degerlendirmek i¢in % 1.8, % 2, % 2.2, %



2.4, % 2.6 ve % 2.8 sevofluran konsantrasyonlar1 kullanildi. End-tidal sevofluran
konsantrasyonu kateter aracilig1 ile endotrakeal tiip ucundan 6l¢iildi. Cilt
insizyonundan dnce, end tidal sevofluran konsantrasyonu dnceden belirlenmis
degerde, spontan ya da asiste ventilasyonla 15 dk. tutulduktan sonra cerrahin cilt
insizyonu yapmasina izin verildi. Olgular bir dk. gézlendikten sonra anlamli hareket
gbzlenen olgularda sevofluran konsantrasyonu % 7’e ¢ikarilarak 0.1 mg kg-1
vekuronyum verildi ve bir sonraki olguda sevofluran konsantrasyonu bir basamak
artirildi. Hareket gozlenmediginde bir sonraki olguda sevofluran konsantrasyonu bir
basamak diistirtildii.

Sevofluran MAKEE ve MAK degerleri Probit Lojistik Regresyon analizi ile
degerlendirildi. Gruplararasi demografik verilerin karsilagtirilmasinda Mann Whitney-

U testi kullanildi. Degerler ortalama+standart sapma olarak verildi. p<0.05 anlamli
kabul edildi.

BULGULAR
MAKEE c¢alismast

ASA fiziksel durum skorlari, yas, agirlik, boy gibi demografik veriler agisindan
gruplar arasinda fark saptanmadi (Tablo 1). Sevofluran MAKEE i¢in median ve % 95
giivenilirlik limiti Grup I ve II’de sirast ile 3.05 (2.89-3.25) ve 2.69 (2.52-2.84) olarak
saptandi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (Grafik 1).

MAK c¢alismast

ASA fiziksel durum skorlari, yas, agirlik, boy gibi demografik veriler agisindan
gruplar arasinda fark saptanmadi (Tablo 2). Sevofluran MAK’1 i¢in median ve % 95
giivenilirlik limiti Grup I ve II’de sirast ile 2.21 (2.09-2.34) ve 1.96 (1.84-2.09) olarak
saptandi. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml fark saptanmadi (Grafik 2).

Her iki ¢aligma grubunda da deksmedetomidin verilen olgularda kan basinci ve kalp
hiz1 bazal degere gore diisiik seyretmesine karsin hicbir olguda bazal degere gore %
30’u asan kalp hizi ve kan basinci degisikligi saptanmadi.

TARTISMA

Calismamizda, premedikasyon yapilmamis elektif cerrahi gecirecek eriskin olgularda
deksmedetomidin premedikasyonunun, sevofluran MAKEE degerini kontrol grubuna
gore % 12 ve MAK degerini % 11 diistirdiigii goriildii.

a2- agonistleri transmembrandz iyon gecisini inhibe ederek, néronlarda
hiperpolarizasyon olusturarak (10) ve adenilat siklaz1 inhibe ederek (11) hipnotik etki
olusturur. Dexmedetomidinin anestetik etki yerinin beyindeki lokus seroleus oldugu
diisiiniilmektedir (12). Azot protoksitin anestezik etkisinin de a2-adrendseptorleri
araciligi ile olabilecegi ileri siiriilmektedir (13) ki bu durumda hem azot protoksitin
hem de a2-agonistlerinin lokus seroleus iizerinden benzer etki mekanizmalart ile
analjezik etki olusturduklarini ileri siirmek miimkiindiir. Lokus seroleusun a2-
adrenoseptorlerinden zengin oldugu bilinmektedir (14).



Hayvanlarda yapilan ¢aligmalarda deksmedetomidinin halotan MAK’1n1 tek basina
anestezik sayilacak kadar diisiirdiigii belirtilmektedir (15). Aho ve ark.’larinin (5)
calismasinda abdominal histerektomi sirasinda izofluran MAK’min % 90 azaldigi
belirtilmektedir ki bu ¢alismada 170 ng kg-1 dk-1 bolus dozunu takiben cerrahi
kapama islemine kadar 10 ng kg-1 dk-1 dekmedetomidin infiizyonu yapildig:
belirtilmektedir. Bu ¢caligsmalarda saptanan MAK diisiisii bizim saptadigimiz diisiise
gore oldukga yiiksektir. Daha yeni ¢aligsmalarda saptanan MAK azalmasi bu
calismalardan daha diisiiktiir. Aanta ve ark.’larinin (16) ¢alismasinda saptanan MAK
azalmasi doza bagimli olarak % 47 civarindadir ve bu ¢alismada anestezi
indiiksiyonunda hipnotik ve opioidler kullanilmistir. Fragen ve Fitzgerald’in (8) 55-70
yas arasi erigkinlerde yaptiklar1 calismada opioid ve hipnotikler kullanilmamasina
ragmen 0.7 ng mL-1 dexmedetomidin plazma konsantrasyonunda sevofluran
MAK’min % 17 azaldig1, bunun altindaki konsantrasyonlarda (0.3 ng mL-1)
sevofluran MAK’min anlamli derecede azalmadigi belirtilmektedir. Bu ¢alismada
anestezi indiiksiyonundan 15 dk. 6nce deksmedetomidin infiizyonu hedeflenen
plazma konsantrasyonlarina gére programlanabilir infiizyon cihazi ile baslanmus, cilt
insizyonundan sonra inflizyon kesilmistir. Bizim ¢alismamizdan farkli olarak bu
calismada MAKEE calisiimamistir. Deksmedetomidinin saglikli goniilliilerde
izofluran gereksinimine etkisinin ¢alisildigi Khan ve ark.’lariin (17) ¢aligmasinda; 20
dk., 40 dk. ve 4 saat stire ile sirasi ile 2.85, 1.35, 0.42 pg kg-1 saat-1
deksmedetomidin infiizyonu yapilarak 6 ng mL-1 ve 1.43, 0.68, 0.22 ng kg-1 saat-1
deksmedetomidin infiizyonu yapilarak 3 ng mL-1 plazma konsantrasyonu
saglanmistir. [zofluran gereksinimi 3 ng mL-1 plazma konsantrasyonu saglanan
grupta % 30, 6 ng mL-1 plazma konsantrasyonu saglanan grupta % 50 azalmistir.

[zofluran ile yapilan calismalarda (5,17) MAK anlamli derecede azalirken,
sevofluranda hem bizim ¢alismamizda hem de Fragen ve Fitzgerald’in (8)
calismasinda bu derecede azalma olmamuistir. Bu durum deksmedetomidinin bu iki
ajanin MAK’1na etkisinin farkli oldugu izlenimi verdirmektedir. Azot protoksit ve
opioidlerin inhalan ajanlarin MAK’1n1 benzer oranda diistirdiigii bilindiginden,
ilerideki calismalarda benzer kosullarda deksmedetomidinin sevofluran ve izofluran
MAK ’1na etkisinin karsilastirildigi ¢alismalara gerek vardir.

Sonug olarak; deksmedotimidin 10 pg kg-1 bolus + 1 pg kg-1 saat-1 infiizyonunun
sevofluranin MAKEE ve MAK’1n1 minimal derecede azalttig1 ve bunun izofluran igin
literatiirde verilen oranlardan daha diisiik oldugu kanisina varildi.
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