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Ozet

Summary

[lk suda eriyen bir imidazo-benzodiazepin tiirevi olan
midazolam; etkisinin hizli baslamasi, kisa siirmesi yaninda, iyi bir
hipnotik, anksiyolitik, amnestik 6zellige sahip olup, enjeksiyon
yerinde agr1 ve reaksiyon yapmamasi gibi bir avantaja da sahiptir.

Biz  calismamizda, midazolami jinekoloji olgularinda,
laparoskopi girisimlerinde anestezi indiiksiyonunda kullanarak
kardiyovaskiiler sistem iizerine etkilerini, istenmeyen yan
etkilerini ve postoperatif derlenme siiresi ve kalitesini tiopentonla
karsilagtirmay1 amagladik.

Calismamuzi, laparoskopi uygulanacak toplam 40 kadin olgu
tizerinde gercgeklestirdik. Yirmiser kisilik iki gruba ayrilan
olgulara atrakuryum ile prekiirazizasyonu takiben 1. gruba 0.2
mg/kg midazolam, 2. gruba 5 mg/kg tiopenton uygulanarak
anestezi indiiksiyonuna baslandi. Her iki gruba 2pgr/kg fentanil ve
1.5mg/kg siiksiinilkolin uygulanarak entiibasyon yapildi. Anestezi
idamesi %330,+%67N>O +%0.5-1 halothane ile siirdiirildii.
Olgularin kirpik refleksi kaybi, sistolik arter basinci (SAB),
diyastolik arter basinc1 (DAB), ortalama arter basinci (OAB), kalp
atim hizt (KAH), ajanlarin istenmeyen yan etkileri, entiibasyon
rahathigl, derlenme siireleri kaydedildi. Midazolam grubunda
kirpik refleks kaybi tiopentona gore uzun bulundu. iki grupta da
SAB,DAB,OAB ve KAH entiibasyondan sonra 1.ve 2.dk’da pik
diizeye ulasti. Derlenme siireleri agisindan iki grup arasinda fark
yoktu.

Arastirmamizin ~ sonuglarina  dayanarak = midazolamin,
giiniibirlik ~ olgularin  anestezi  indiiksiyonunda  giivenle
kullanilabilecek 6zelliklere sahip bir ajan oldugu kanisina vardik.

Anahtar Kelimeler: Midazolam, Biling ve oryantasyon,
Giintibirlik anestezi
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Beside the fast acting and short duration features,
midazolam; the first watersoluble derivate of imidazole
benzodiazepines, has good hypnotic, anxiolytic and amnesic
properties and it has the advantage of not causing pain or allergic
reaction at injection site. In our study, we aimed to compare the
cardiovascular effects, the undesired side effects and postoperative
recovery time and quality of midazolam during anesthesia
induction with thiopenton in patients undergoing gynecological
laparoscopic surgery.

Fourty female patients undergoing laparoscopy were
included in our study. Patients were randomised into two groups
as there were 20 patients in each group.After precurarisation with
atracurium, anesthesia induction was performed by 0.2 mg/kg
midazolam in the first group and 5mg/kg thiopenton in the second
group. Entubation was done after 2ugr/kg fentanyl and 1.5 mg/kg
succinylcholin in both of the groups. 33 %O, + 67 %N,O + 0.5-
1% halothane were used for the anesthesia maintenance. Ciliar
reflex loss, systolic arterial pressure (SAP), diastolic arterial
pressure (DAP), mean arterial pressure (MAP), heart rate (HR),
undesired side effects of the agents, entubation comfort, recovery
times of the patients were noted. Ciliary reflex loss time was
longer in midazolam group compared when with thiopenton. SAP,
DAP, MAP and HR reached to peak values after 1st and 2nd
minutes of entubation in two groups. There wasn’t any difference
in recovery times beetween the groups.

We concluded; that midazolam is a safe agent in outpatient
anesthesia for induction.

Key Words: Midazolam, Consciousness and orientation,
Outpatient anesthesia
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1919 yilinda Waters tarafindan giindeme getirilen
giiniibirlik cerrahi ve anestezi giincelligini korumakta ve
eskisinden ¢ok daha fazla destek bulmaktadir (1).

Midazolamin indiiksiyon ajan1 olarak giintibirlik
cerrahide ideale yakin Ozellikleri tasidigr  iddia
edilmektedir (2). Ampullerde hazir soliisyon halinde
olmast ve bu sekliyle bozulmadan saklanabilmesi,
kullaniminda kolaylik sagladigr gibi, kiiciik venlerde ¢ok
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az irritasyon yapmasi nedeniyle de tercih edilmektedir (3-
4).

Biz bu calismamizda, etkisi hizli baslayan, yarilanma
omrii kisa, kiimiilasyona yol agmayan, bulanti ve kusma
insidanst  diisiik (5) olan midazolami, jinekoloji
olgularindaki laparoskopik  girisimlerde  anestezi
indiiksiyonunda kullanarak kardiyovaskiiler sistem {izerine
etkilerini, istenmeyen yan etkilerini ve postoperatif
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derlenme siiresi ve kalitesini tiopentonla karsilastirmayi
amacladik.

Materyal ve Metod

Arastirmamiz, Etik Kurul onayr alinarak ASA I-II
grubunda yer alan, 20-40 yaslar1 arasinda, toplam 40 kadin
olgu iizerinde siirdiirdiik. Sonuglar etkilememesi acisindan
herhangi bir sedatif-hipnotik ila¢ almiyor olmalarina 6zen
gosterildi. Olgular 20’ ser kisilik iki gruba ayrilarak tamam
0.5 mg atropin ile premedike edildiler. Arastirma grubuna
(1. grup) 0.1 mg/kg atrakuryum ile prekiirarizasyonu
takiben, indiiksiyonda IV. 0.2 mg/kg midazolam; kontrol
grubundakilere (2. grup) 5 mg/kg tiopenton bolus tarzinda
30 saniye i¢inde enjekte edilerek kirpik refleksi kayb1 icin
gecen siire kaydedildi. Preoperatif, indiiksiyonu takiben
2.dk sistolik arter basincit (SAB), diyastolik arter basinci
(DAB), ortalama arter basinci (OAB) ve kalp atim hizi
(KAH) degerleri kaydedildi. Tiim olgularda 2 ug/kg
fentanil, 1.5 mg/kg siiksinilkolin uygulanarak 1 dk sonra
SAB,DAB,OAB ve KAH ol¢iimlerini takiben entiibasyon
gerceklestirildi. Entiibasyondan sonra 1, 2, 3, 4, 5,
10.dk'larda ve tiim operasyon boyunca 5 dk aralarla bu
olctimler tekrarlandi.Entiibasyon rahatligi; mitkkemmel, iyi,
orta ve kotii olarak degerlendirildi.

Anestezi idamesi % 33 O, + % 67 N,O + % 0.5-1
halothane ile saglandi. Olgularin hepsine kontrollii
ventilasyon uygulandi. Gerektikce 10 mg'lik atrakuryum
dozlariyla kas gevsemesi saglandi ve operasyon siiresince
hi¢c bir olguya ek analjezik uygulanmadi. Laparoskopik
islemin bitiminde spontan solunumu ve kas tonusu yeterli
olanlar ekstiibe edildiler. Solunumu yeterli olmayan
hastalara total 1 mg neostigmin ve 0.5 mg atropin ile
dekiirarizasyon yapild1.

Postoperatif donemde 60 dk siireyle izlenen hastalar
insizyon yerinde agri, bulanti, kusma, derlenme siireleri;
emirle gozlerini agma,basit sorulara yanit verme ve
sedasyon derecesi 10 dk aralarla kaydedildi. Uyanma
kalitesinin subjektif degerlendirilmesi; kotii, iyi ve
degerlendiremedi seklinde kaydedildi. Tam oryantasyon
siiresi, analjezik gereksinimine gore uyanma kriterleri
degerlendirildi. Calismamizin istatistiksel analizleri
“student t” testi ile yapildi. P<0.05 anlaml olarak kabul
edildi.

Bulgular
Midazolam uygulananlar (1. grup) ile tiopenton
uygulananlar (2. grup) arasinda yas, agirlik, anestezi ve
operasyon siiresi acisindan istatistiksel yonden bir fark
saptanmadi (p>0.05).

Indiiksiyon dozlar: 1. grupta indiiksiyonda kullanilan
ortalama midazolam dozu 13.60 + 0.616 mg, 2. grupta
kullanilan tiopentonun ortalama indiiksiyon dozu 317 *+
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11.48 mg idi. Kirpik refleksi kaybi; midazolam grubunda
kirpik refleksi kaybi i¢in gegen siire 46 + 3.43 sn, tiopenton
grubunda ise 30.70 + 1.27 sn oarak saptandi. Midazolam
grubunda, tiopenton grubuna gore anlamli bir uzama
saptand1 (p<0.05). Entiibasyon rahathi$1 acisindan iki grup
arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi (p>0.05).
Preoperatif degerlere gore SAB, DAB ve OAB
indiiksiyondan sonra 2. ve 4.dk’larda midazolam ve
tiopenton guruplarinda istatistiksel olarak anlamli diisiis
saptand1  (p<0.05). KAH’da degisiklik gozlenmedi
(p>0.05). Entiibasyondan sonra iki grupta da l.ve
2.dk’larda SAB, DAB ve OAB’da anlamli artig goriildii
(<0.05). Sekil 1’de gruplarin OAB ve KAH degerleri
goriilmektedir.

Anestezi sonrast derlenme doneminde yapilan
gozlemlerde emirle gozlerini acma siiresi, midazolam
grubunda ortalama 6.35 = 0.66 dk (2-12 dk), tiopenton
grubunda ise 4.85 £ 0.48 dk (2-10 dk) olarak saptandi.
Midazolam grubunda basit sorulara yanit verme siiresi
ortama 21.50 = 2.74 dk (10-60 dk) , tiopenton grubunda ise
15.8 £ 3.91 dk (1-60 dk) olarak saptandi. Emirle gozlerini
acma, basit sorulara yanit verme siireleri uzun bulunmussa
da, bu fark istatistiksel olarak anlamlh degildi (p>0.05)
(Tablo 1). Uyanma subjektif
degerlendirmek amaciyla hastalara "nasil uyandiginizi
degerlendirir misiniz ?" sorumuza aldigimiz yanitlar Tablo
2'de goriilmektedir. Gozlem odasina gelis anindan itibaren
(0. dk), derlenme doneminde 10, 20, 30, 40, 50 ve 60'inc1
dk'larda her iki grupta yer alan olgularin uyku diizeninde
goriilen degisiklikler tablo 3'de goriilmektedir. Tablo 3'de
goriildiigii gibi midazolam grubundaki ‘tam uyanik’ve
‘seslenmekle uyaniyor’ olgu sayisi gelis ani ile 10. dk'da
saptanan farkin anlamsiz oldugu (p>0.05), oysa 20, 30, 40,
50 ve 60'mer dk'larda ‘tam uyanik’ olgu sayisindaki artis
ve ‘seslenmekle uyaniyor’ olgu sayisindaki azalma,
istatistiksel olarak anlamliyd: (p<0.05).

kalitesini olarak

Tiopenton grubunda ise 10. dk da dahil olmak iizere
biitiin bu gozlemlerde ‘tam uyaniklilik’ ve ‘seslenmekle
uyaniyor’ olgu sayisinin istatistiksel olarak anlamli oldugu
(p<0.05).
karsilastirildiginda anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).
Insizyon yerindeki agridan yakinma ise her iki grupta da
ayn1 diizeylerdeydi ve analjezik uygulama gereksinimi
acisindan iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi
(p>0.05). Bulanti, tiopenton grubunda daha fazla goriildii
(p<0.05).

gozlendi Iki grup aym siireler icinde

Tartisma
Giiniibirlik hastalarda uygulanacak anestezi tipinin
hasta, anestezist ve operator iicliisiiniin gereksinim ve
isteklerine yanit verecek tarzda kisa etki siireli, ¢abuk
uyuma ve uyanma saglayan, yan etkisi en az ya da hic
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Sekil 1. Midazolam ve Tiopenton Gruplarinda OAB ve KAH Degerleri.

olmayan, birikim yapmayan tiirde olmas1 gerekir (1). Tlk
suda eriyen iv indiiksiyon ajani olarak kullanima sunulan
midazolamin ampullerde hazir soliisyon halinde olmasi ve
bu sekliyle bozulmadan saklanabilmesi kullanimda
kolaylik sagladigi gibi, kiigiik venlerde ¢ok az irritasyon
yapmas1 nedeniyle de tercih edilmektedir (3).Jensen ve
ark’lar1 (6) 0.2 mg/kg iv midazolam uygulayarak kirpik
refleksi kaybi igin gecen siireyi 78%15.3 sn, 3 mg/kg
tiopenton uyguladiktan sonra ise bu siireyi 61+20.8 sn
olarak saptamiglardir. Driessen ve ark.’lar1 (7) bizim
uyguladigimiz dozlarda yaptiklart ¢alismada kirpik refleksi
midazolam grubunda 37+12.6
tiopenton grubunda ise 23.3+11.2 sn olarak bildirmislerdir.
Crawford ve (2) 02 mgkg midazolam
uyguladiklar1 hastalarda bu siireyi 40 sn, 4mg/kg tiopenton
uyguladiklarinda ise 31 sn olarak saptamislardir. Crawford
ve ark.’larnin sonuglart hem midazolam hem de tiopenton
gurubumuza ait sonuglarla benzerlik gostermektedir.
Caligsmacilarin ortak bulgusu midazolam grubunda kirpik
refleks kayb1 icin gegen siirenin belirgin sekilde tiopenton
grubuna gore daha uzun saptanmasidir.Vandermeersch ve
(8) indiiksiyon entiibasyon rahatligini
midazolam+fentanil tiopenton+fentanil  gruplar
arasinda anlamli fark saptamadiklarini bildirmislerdir.
Driessen ve ark.’lart (7) midazolam grubu olgularda
tiopenton grubuna gore daha iyi sonuglar aldiklarim
bildirmislerdir. Sonu¢larimz Vandermeersch ve ark.’lar
(8) bulgulariyla parallelik gostermektedir. Forster ve

icin gecen siireyi sn

ark.’lar1

ark.’lar1 ve

ve
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Tablo 1. Midazolam ve Tiopenton Gruplarinda Derlenme
Siireleri

Emirle Basit Sorulara
Gozlerini Acma (dk) Yamt Verme (dk)
Midazolam 6.35 £ 0.66 21.50 £2.74
Tiopenton 4.85+048 15.80 £3.91
P p>0.05 p>0.05

Tablo 2. Uyanma Kalitesinin Subjektif Degerlendirilmesi

Kaotii iyi Degerlendiremedi
Midazolam 0 (% 0) 12 (% 60) 8 (% 40)
(n=20)
Tiopenton 6 (%30)" 8 (%40) 6 (%30)
(n=20)
p p<0.05 p>0.05 p>0.05
ark.’lart  (9) 0.1lmg/kg midazolam ile anestezi

indiiksiyonunda enjeksiyondan 3 dk sonra SAB 121+2 den
70+2mmHg’ye kadar anlamli diisiisler go6zlediklerini,
KAH’da ise 1 dk sonra 90£3 atim/dk’ya yiikseldigini ve 5
dk’lik  siirecte bu gozlenen artisin  sona erdigini
bildirmislerdir. White (10) 0.3 mg/kg midazolam, 4 mg/kg
tiopenton ile OAB’de degisiklik olmadigi, ancak KAH’da
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Tablo 3. Derlenme Doneminde Uyku Diizeyinde Gozlenen Degisiklikler

MIDAZOLAM (n=20)
Tam uyamk % Seslenmekle uyaniyor %

TIOPENTON (n=20)
Tam uyamk % Seslenmekle uyaniyor %

0. dk 5 (% 25) 15 (% 75) 3 (% 15) 17 (% 85)
10. dk 9 (% 45) 11 (% 55) 12 (% 60)" 8 (% 40)"
20. dk 13 (% 65) " 7 (% 35)° 14 (% 70)" 6 (% 30)°
30. dk 15 (% 75)" 5 (% 25)" 15 (% 75)" 5 (% 25)°
40. dk 16 (% 80)" 4 (% 20)" 15 (% 75)" 5 (% 25)
50. dk 17 (% 85)" 3 (% 15)° 16 (% 80)" 4 (% 20)
60. dk 19 (% 95)" 1(%5)" 19 (% 95)" 1(%5)

Grup i¢i karsilastirmada (" p<0.035) istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

% 10’a varan artiglar saptadigini, tiopenton grubunda ise
OAB’de %I11’e varan anlamli  disiis
saptanmasimna karsin KAH’da aym aranlarda artis
gozledigini, entiibasyonda ise midazolam grubunda
OAB’de %34, KAH’da %24, Tiopenton grubunda ise OAB
%36, KAHda %2 artis bildirmislerdir. Sonuglarimiz
calismacinin  bulgulariyla uyumluluk gostermektedir.
Jensen ve ark.’lar1 (6) midazolam ve tiopenton gruplarinda
SAB ve DAB 2.dk’da diisiis saptamislardir. KAH ise 3 dk
her iki grupta da artis bildirmislerdir. Soriano ve ark.’lar
(1) midazolam ve etomidat’in entiibasyona
kardiyovaskiiler yaniti 6nlemedigini bildirmislerdir. Liang
(12) entiibasyona kardiyovaskiiler yanitin tiopentona gore
az oldugunu saptamiglardir. Bizim sonuglarimiz Jensen ve
ark.’larinin  bulgulaniyla  parallellik  gostermektedir.
Hastalar anestezi sonrast gozlem odasinda derlenme
donemindeki uyku, uyamiklilik ve biling diizeylerinin
saptanmasit amaciyla subjektif olarak degerlendirildiler.
Subjektif degerlendirme siirecinde, ne sesli ne de dokunma
biciminde bir uyarida bulunmadan 10 dk aralarla
gozlenerek uyaniklilik diizeyleri kaydedildi. Objektif
olarak degerlendirmede ise, basit sorular1 yanitlamalari
istendi.

oranlarda

Buna gore bizim midazolam grubu olgularimizda,
gozlem odasina gelis aninda subjektif uyaniklilik diizeyi
ancak 20. dk'da kendi ic¢inde anlamh farklilik gostermeye
baslarken, tiopenton grubunda bu farklilik 10. dk'ya kadar
inmekteydi. Driessen ve ark.'lar1 (7) benzer caligmalarinda
midazolam grubunda ortalama 38.75 £ 14.4 dk'lik siirecte
sozlii uyarilara cevap alindigini; tiopenton grubunda bu
strenin 17.5 * 11.1 dk oldugunu ve tiopenton lehine
istatistiksel anlamlilik oldugunu bildirmislerdir. Ayrica yer
ve zaman oryantasyonu acisindan da tiopenton lehine
anlamlilik saptamiglardir. Vandermeesch ve ark.’lar1 (8)
sozlii uyarilara midazolam grubunda verilen ilk tepki
stiresi, bizim verilerimizle benzerlik gostermektedir.
Ayrica bizim calismamizda onlar gibi iki grup arasinda
anlamli farkliik saptanmadi. White (10), postoperatif
sorgulama siiresinin midazolam grubunda 44 * 3 dk
oldugunu, hastalarin % 95min ayni anesteziyi tercih
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edebileceklerini soylediklerini, tiopenton grubunda ise bu
siirenin 26 £ 2 dk oldugunu ve % 100'niin ayn1 uygulamay1
tercih edebileceklerini sdylediklerini bildirmistir.

Bu ii¢ calismacinin sonuglarini bizim verilerimizle
karsilagtirdigimizda, bizim her iki grup hastada
saptadigimiz derlenme donemi basit sorulara yanit verme
siirelerimiz kisa, ancak ayn1 anestezi tiiriinii tercih oranlart
her iki grupta da diger arastirmacilarinkinden diisiik olarak
saptandi. Finucane ve ark.’lart (13) midazolam grubunda
emirle cevap verme siiresini 10.16+ 2.85 dk tiopenton
grubunda ise 5.29 + 1.23 dk, yer ve zaman oryantasyon
testinde ise midazolam grubunda ortalama 17.83 + 3.77 dk,
tiopenton grubunda 9.0 £ 1.84 dk. Tiopenton grubunda bu
siirenin midazolam grubuna gore daha kisa oldugunu ve
istatistiksel ~ olarak  anlamli  oldugu  saptanmustir.
sonuglariyla  karsilastirdigimizda;  hem
midazolam hem de tiopenton grubunda derlenme
doneminde emirle gozlerini agma siiresi bizde daha kisa
bulundu. Yine yer ve zaman oryantasyon testinde her iki
ajan icgin siireler daha kisaydi. Crawford ve ark.’lar1 (2)
tiopenton grubunda bulanti ve kusma yiizdesi midazolam
grubuna gore daha yiiksek bulmuslardir.Vandermeersch ve
ark.’lart (8) iki grup arasinda bulanti ve kusma agisindan
fark saptamamuslardir. Bizim c¢alismamizda da her iki
grupta bulanti ve kusma yiizdesinde saptadigimiz
yiiksekligi batin icine verilen gaza ve litotomi pozisyonuna
baglandi. White (10) yapug1 c¢alismada, derlenme
doneminde midazolam grubunda % 65 agriya, tiopenton
grubunda ise % 95 oranmnda agriya rastladiklarim
bildirmislerdir. Midazolam grubu bulgularimiz  bu
calismacinin bulgulariyla benzerlik gosterirken, tiopenton
grubunda bizden daha yiiksek oranda agri sikayetiyle
kargilagmiglardir. Bizim her iki grubumuzda da % 70
oraninda agriya rastlandi ve analjezik yapma zorunlulugu
hissedildi. iki grup arasinda ise istatistiksel acidan anlaml
bir farklilik saptanmadi. Biitiin bu bulgularimiza dayanarak
midazolamin giiniibirlik cerrahide uygulanacak anestezi
indiiksiyonunda kendine yer bulacagi, uzun siire
uygulamada kalacagi ve tiopentona alternatif olacag:
izlenimi edinildi.

Finucane'nin
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