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COCUK HASTALARIN PREMEDIKASYONUNDA MiDAZOLAM+KETAMININ
UYGULAMA YOLLARININ KARSILASTIRILMAST*

Giilten ARSLAN', Alkin COLAK?, Ciineyt GURELER?®, Zafer PAMUKCU”, Banu CEVIK®, Zuhal ARIKAN®

Calismamizda gocuklarda oral, nazal veya rektal midazolam+ketamin uygulamasinin premedikasyonda etkinligini ve giivenirligini arastirmayi
amagcladik. Operasyondan 30 dk. nce oral, nazal ya da rektal 0.3 mg/kg midazolam+3 mg/kg ketamin verilen, 1-10 yasta ASA I olan 75 ¢ocuk
rastgele 3 gruba ayrildi. 5 mg/kg tiyopental, 0.6 mg/kg rokuronyum, 10 ug/kg alfentanil ile saglanan anestezi indiiksiyonu %1 halotan, %50 N,O
ve %50 O, ile devam ettirildi. Hastalar noninvaziv yontem ile monitorize edilerek premedikasyondan hemen 6nce ve 5., 15. ve 30. dakikalarda kalp
atim hizi, periferik oksijen saturasyonu ve sedasyon skorlari kaydedildi. Anneden ayrilma, IV kaniilasyona cevap skorlanip derlenme siiresi ve pre
ve postoperatif komplikasyonlar degerlendirildi. Sedasyon skoru grup III’de anlamli derecede yiiksek bulundu. Anneden ayrilma, IV kaniilasyona
cevap, derlenme siiresi agisindan istatistiksel yonden gruplar arasinda anlaml derecede fark yoktu. Verilerimiz 1s181nda, rektal midazolam+ketamin
kombinasyonunun, ¢ocuklarda rahat ve kolay uygulanabilirligi, etkin sedasyon saglamasi, anestezi indiiksiyonunu kolaylastirmasi ile pediatrik
premedikasyonda giivenle kullanilabilecegi kanisina varildi.
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COMPARISION OF THE WAYS APPLICATION OF MiDAZOLAM+KETAMINE
IN PEDIATRIC PREMEDICATION

In our study we aimed to determine the effects and safety of oral, nasal or rectal midazolam+ketamine on children premedication. Seventy-
five, 1-10 years old children ASA I were randomly assigned to three groups receiving oral and nasal and rectal 0.3 mg/kg midazolam+3
mg/kg ketamin 30 minutes before surgery. After induction of anesthesia with thiopenthal 5 mg/kg, rocuronium 0.6 mg/kg, alfentanil 10 pg/kg
IV anesthesia was maintained with halothane %1 and 50% N,O in oxygen in all the groups. After monitoring the patients noninvasively
heart rate, oxygen saturation and sedation scores were recorded just before the premedication and 5™ 15™, 30" minutes. Children’s leaving
the mother and response to IV cannulation, recovery time, pre and postoperative complications were also evaluated. Sedation scores were
significantly higher in group III. The differences of children’s leaving the mother and response to IV cannulation, recovery time were not
statistically significant among the groups. We concluded that rectal midazolam+ketamine combination can be administreted easily and safely
to provide sufficient sedation, comfortable anesthesia induction for pediatric premedication.
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Cocuklarda enjeksiyon korkusu, anne ve babadan ayrilip
ameliyathane gibi yabanci oldugu bir ortamda bulunma
anksiyete ve ajitasyona neden olmakta, bu da ileriki
yasamlarinda bir takim davranis bozukluklarina yol
acabilmektedir. Bu nedenle premedikasyon pediatrik
anestezinin vazgecilmez bir parcasidir. Premedikasyonun
amaci, cocugu anestezi indiiksiyonunun istenmeyen
psikolojik ve fizyolojik etkilerinden korumak, anksiyetesini
gidermek, anneden ayrilma ve anestezi indiiksiyonuna
tepkisini azaltmakur'. Ancak gerek yan etkileri az olan,
gerekse de operasyon sonrasinda uyanmay1 uzatmayan
ideal premedikasyon ajani ve uygulama yolu bulunmus
degildir. Bu amacla oral, nazal, intramiiskiiler,
transmukozal, rektal ve intravendz yollar denenmekle
birlikte giiniimiizde agrili olan intravendz ve intramiiskiiler
yol premedikasyonda tercih edilmemektedir?.

Caligmamizda ¢ocuklarda nisbeten en kolay uygulama
yontemleri olan rektal, oral veya nazal midazolam+ketamin
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kombinasyonlarini kullanarak premedikasyonda
etkinliklerini gdzlemeyi ve yan etkilerini saptamay1
amacladik.

GEREC VE YONTEM

Trakya Universitesi Egitim-Planlama Komisyonu ve
ailelerin izni alindiktan sonra ASA I grubu, 1-10 yas arast,
elektif cerrahi girisim planlanan 75 hasta ¢aligma kapsamma
alind1 ve olgular rastgele ii¢ gruba ayrildi. Premedikasyon
amaciyla operasyondan 30 dk 6nce 0.3 mg/kg midazolam+3
mg/kg ketamin I. gruba (n=25) oral, II. gruba (n=25) nazal,
III. gruba (n=25) rektal yoldan uygulandi. Oral uygulama
tatlandirmak amaciyla vigne suyu ile en fazla 5 ml’ye
tamamlayarak, nazal uygulama ignesi ¢ikarilmig 5 ml’lik
enjektor yardimiyla her iki burun deligine esit miktarda
bas geriye dogru alinarak burun kokiine hafifce baski
yapilarak, rektal uygulama ise vazelin siiriilmiis ozel
aplikatorler ile gerceklestirildi. Hastalara ila¢ uygulamalart
anne veya babasinin yaninda yapildi ve ¢cocuk ameliyat
odasina alinana kadar ebeveynden birisi cocugun yaninda
kaldi. Tiim ¢ocuklarda premedikasyon ve sedasyonun
degerlendirilmesi, uygulanan premedikasyon yontemini
bilmeyen iki ayr1 anestezist tarafindan yapildi. Olgular

CILT XI: 3,2000



Kartal Egitim ve Arastirma Hastanesi Tip Dergisi

noninvaziv yontemle monitdrize edilerek ila¢ verilmeden
once, verildikten 5, 15 ve 30 dk. sonra kalp atim hizi
(KAH), periferik oksijen saturasyonu (SpO») ve sedasyon
skoru (Wilton sedasyon skalas1)3 (Tablo I) kaydedildi.
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Tablo III. Olgularin demografik 6zellikleri.

L. grup (n=25) | IL grup (n=25) | IIL. grup(n=25)

Cinsiyet (E/K) 18/7 17/8 20/5
Yas (y1l) 5417094 520+191 | 5.19*t1.34
Tablo I. Wilton sedasyon skalast. Agirlik (kg) 18.80+3.61 | 19.55+6.82 | 19.16 +2.99
1 puan Ajite, agliyor, zaptedilemiyor
2 puan Aglamiyor, ama endiseli ve huzursuz Tablo IV. Olgularin KAH ve SpO2 degerleri.
3 puan Uykulu, sakin
4 puan Gozler kapali, mindr stimulanla uyaniyor Lgrup | ILgrup |IIL grup
5 puan Uykuda, minér stimulana yanit yok Premedikasyon Oncesi 113.18% 14.87(112.42+15.45 | 108.9619.80

Premedikasyondan 30 dk. sonra operasyon odasina
alinirken anneden ayrilma ikili skala (0: anneden zor
ayrildi, ajite 1: anneden rahat ayrildi), IV kaniilasyona
yanit 4’lii skala (0: bagiriyor, zaptedilemiyor 1: aglhyor,
elini ¢ekiyor 2: tedirgin, elini az ¢ekiyor 3: hareketsiz,
elini cekmiyor) ile degerlendirilip kaydedildi. Damar yolu
acilabilen olgularda indiiksiyon 5 mg/kg tiyopental, 10
pug/kg alfentanil, 0.6 mg/kg rokuronyum, anestezi idamesi
%50 N2O ve %50 Oz, %1 halotan ile saglandi. Venoz
girisimin gergeklestirilemedigi olgularda inhalasyon yolu
ile indiiksiyon gerceklestirildi. Operasyon sonunda
derlenme siiresi (anestezik gazlarin kesilmesinden hastanin
Steward’1n postanestezik skor sistemine” (Tablo II) gore
6 puana ulastig1 zamana kadar gecen siire) ve yan etkiler
de gozlendi.

Tablo II. Steward’in postanestezik skor sistemi.

KApp| Premedikasyon Sonrast 5. Dk. - (110.36% 16.41(109.48+13.49| 105.7249.05
Premedikasyon Sonrasi 15. Dk. [107.361 15.53|105.84%15.37| 101.7219.60
Premedikasyon Sonrasi 30. Dk. [107.60% 15.68{106.16+14.99| 100.3218.96

98.0810.86 | 98.32%1.14 | 97.88%1.09
$p02 Premedikasyon Sonrasi 5. Dk. | 98.0410.88 | 97.9610.78 | 97.80%0.76
Premedikasyon Sonrasi 15, Dk. | 97.9610.73 | 97.8410.85 | 97.81%0.86
Premedikasyon Sonras 30. Dk. | 97.921 0.64 | 97.88%0.72 | 97.88%0.66

Premedikasyon Oncesi

Uyanik 2 puan
BILINC Stimiilasyonlara yanit veriyor | 1 puan
Stimiilasyonlara yanit yok 0 puan
Oksiir denince oksiiriiyor 2 puan
HAVAYOLU Havayolunu koruyabiliyor 1 puan
Havayolunu kontrol edemiyor 0 puan
Amacl hareketler 2 puan
HAREKET Amagsiz hareketler 1 puan
Hareketsiz 0 puan

Sonugclar, Student’s t testi ve Mann Whitney U testi ile
degerlendirildi ve p<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul
edildi.

BULGULAR

Olgularimizin cinsiyet, yag ve agirliklarmim gruplar arasinda
istatistiksel fark gostermedigi belirlendi (Tablo III).

Gruplar arasinda premedikasyondan once ve 5,15, 30 dk.

sonra yapilan KAH ve SpO2 6l¢iimlerinde anlamli fark
bulunmadi (p>0.05) (Tablo IV).
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Sedasyon skoruna gore; premedikasyon oncesi donemde
I. grupta 1.68 *0.47, 1I. grupta 1.44 + 0.50, III. grupta
1.48 £ 0.50, premedikasyon sonrast 5. dk.’da I. grupta
21+0.40, I1. grupta 2 +0.28, II1. grupta 2.32 +0.47 sedasyon
derecesi belirlenirken aradaki fark istatistiksel olarak
anlamli saptanmadi (p>0.05). 15. dk.’da I. grupta
2.68 +0.47, 1I. grupta 2.26 + 0.50, III. grupta 3.43 + 1.31
sedasyon derecesi saptanirken 30. dk.’da bu degerler
sirastyla 3.04 £ 0.61,2.72 £ 0.61, 3.61 £ 0.50 olarak
bulundu. Rektal midazolam+ketamin uygulanan III. grup
olgularin oral ve nazal uygulanan I. ve II. grup olgulara
gore istatistiksel olarak anlamli sekilde daha erken ve 15.
ve 30. dk.’larda daha fazla sedatize durumda olduklar1
belirlendi (p<0.01, p<0.01).

Anneden ayrilis skorlamasia gore; grup I'de 23(%92)
olgu, grup II"de 22(%388) olgu, grup III’de 22(%88) olgu
ebeveynden rahat ayrilirken ortalama anneden ayrilma
skoru sirastyla 0.92 £ 0.27, 0.88 + 0.33, 0.96 + 0.53
olarak belirlendi ve aradaki fark istatistiksel olarak anlaml
saptanmadi (p>0.05).

IV kaniilasyon sirasinda 1. grup olgularin 2(%8)’si isleme
miisaade etmedi, 4(%16)’li agliyor, elini ¢ekiyor, 7(%28)’si
tedirgin, elini az ¢ekiyor, 12(%48)’si hareketsiz, elini
cekmiyor olarak belirlenirken bu degerler sirasiyla II.
grupta 1(%4), 3(%12), 11(%44), 10(%40) olgu, III. grupta
1(%4), 3(%12), 8(%32), 13(%52) olgu olarak saptandi.
Ortalama skor degerleri ise sirasiyla 2.16 * 0.98,
2.2 * 0.81, 2.32 = 0.85 olarak tespit edildi ve gruplar
arasinda anlamli bir fark bulunmad: (p>0.05).

Derlenme siiresi ise 1. grupta 25.88 + 7.39 dk., II. grupta
27.96 = 9.02 dk., III. grupta 26.16 * 5.17 dk. olup gruplar
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arasindaki fark istatistiksel olarak anlamsiz
bulundu(p>0.05).

Pre ve postoperatif komplikasyonlara baktigimizda; I.
grupta 6(%24) olguda bulanti-kusma, 1(%4) olguda
ajitasyon, 7(%28) olguda sekresyon artisy, II. grupta 1(%4)
olguda bulanti-kusma, 10(%40) olguda ilacin veriligine
tepki, 9(%36) olguda sekresyon artisi, III. grupta 1(%4)
olguda bulanti-kusma, 1(%4) olguda ilacin veriligine
tepki, 9(%36) olguda sekresyon artig1 gozlendi. I. grupta
bulanti-kusma, II. ve III. grupta ilacin veriligsine tepki
insidansi diger gruplara gore daha fazlayd: ve aradaki
farklar istatistiksel yonden anlamliydr (p<0.05).

TARTISMA

Cocuklarda premedikasyon uygulamasi; korku ve
anksiyeteyi gidermek, havayolu sekresyonlarini azaltmak,
anestezik ajanlar veya cerrahi manipiilasyonlarla ortaya
cikabilecek vagal refleksleri 6nlemek, gastrik voliim ve
pH’1 azaltmak yaninda anestezi indiiksiyonunu
kolaylastirmak, ortaya ¢ikabilecek davranis bozukluklarini
onlemek gibi ihtiyaglar igermektedirs. Cocuklar i¢in ideal
premedikasyon kolay verilebilen, hizli etkili, cocugu
psikolojik olarak daha az travmatize eden bir yontem
olmali ve derlenme siiresini uzatmamalidir®. Bu amacla
1V, i.m., oral, rektal, nazal, sublingual yollardan bir¢cok
ila¢c denenmekle beraber hala ideal bir premedikasyon
ajani ve yontemi bulunamamugtir.

Siier ve ark.’, rektal yoldan 0.3 mg/kg midazolam+0.02
mg/kg atropin veya 0.3 mg/kg midazolam+3 mg/kg
ketamin+0.02 mg/kg atropin vererek yaptiklari
caligmalarinda her 2 grupta da plasebo grubuna gore KAH,
SpO2 degerlerinde anlamli degisiklik oldugunu, ancak her
2 grup arasinda anlaml degisiklik olmadigini ve anneden
ayrilma skoru, IV kaniilasyona cevabin iki grupta da iyi
oldugunu bildirmiglerdir. Midazolam grubunda 0.,10., 20.,
30. dk.’da sedasyon skorlarmi 1.3 + 0.47, 2.4 + 0.68,
3.7%0.8,3.9 * 0.7, midazolam+ketamin grubunda sirastyla
14 % 05,34% 05,46 % 0.5,5.1 0.7 olarak
belirlemislerdir. Biz de oral, nazal veya rektal yoldan 0.3
mg/kg midazolam+3mg/kg ketamin vererek yaptigimiz
calismada rektal grubunda bu degerleri sirasiyla
1.48 £0.50,2.32 * 0.47,3.43 £ 1.31,3.61 £ 0.52 olarak
saptadik ve caligmacilarin sonuglartyla uyumlu olarak
rektal yoldan verilen midazolam+ketamin
kombinasyonunun ebeveynden rahat, giiriiltiisiiz ayrilma,
kisa siirede iyi bir sedasyon saglamasi nedeniyle pediatrik
olgularda uygun bir premedikasyon secenegi olacagi
kanisina varildi.

Maurice ve ark.®, Weldon ve ark.” ise yaptiklari
caligmalarinda midazolamin oral uygulamasinda
indiiksiyondan en az 30-45 dk. 6nce ilacin verilmesi ve
90 dk.’nin gecilmemesi, bu durumun da hasta giris ¢ikisinin
yogun oldugu ameliyathanelerde zamanlamada zorluk
yaratabildigini, rektal uygulamanin ise 10.dk.’da belirgin
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sedasyon olusturdugunu, 30.dk.’da da maske indiiksiyonu
icin uygun sartlarin devam ettigini bildirmislerdir. Biz de
caligmamizda rektal grupta sedasyonun daha hizli ve daha
yiiksek skorda bagladigini belirledik.

Ozlii ve ark.', 0.5 mg/kg midazolami oral veya rektal
olarak uyguladiklari calismalarinda bizimle uyumlu olarak
KAH, arter basinci, anneden ayrilma skoru, v kaniilasyona
cevap, derlenme siiresi yoniinden gruplar arasinda anlaml
bir fark gozlemezlerken, bizden farkli olarak sedasyon
skoru ve yan etkiler acisindan da gruplar arasinda fark
belirlememiglerdir.

Spear ve ark."', 0.4-0.5 mg/kg dozlarinda midazolami
rektal uygulamiglar, KAH, arter basinci, SpO, iizerinde
onemli klinik etki belirlememislerdir. Bizim ¢alismamizda
da KAH ve SpO,’deki degisikliklerin klinik dnemi yoktur.

Karl ve ark.'? yaptiklar1 ¢aligmalarinda oral yolda ilacin
yavag ve degisken absorbe oldugunu, bulanti-kusma ve
buna bagli gastrik aspirasyon gibi yan etkilerin
olabilmesinin de dezavantaj oldugunu bildirmiglerdir. Biz
de oral yoldan midazolam+ketamin verdigimiz grupta
sedasyonun daha ge¢ bagladigini ve %24 oraninda bulanti-
kusma oldugunu belirledik ve istatistiksel olarak nazal ve
rektal gruba gore bu orani daha yiiksek olarak saptadik.

Davis ve ark." nazal uygulamada hosa gitmeyen tadin
almmmasi, burun mukozasinda yanma, 6dem olusma gibi
yan etkiler godzlemlemislerdir. Biz de nazal
midazolam-+ketamin verdigimiz grupta %40 olguda ilacin
verilisine tepki ve nazal irritasyon saptadik.

Sentiirk ve ark.'!, 5 mg/kg ketamin+0.3 mg/kg midazolami
oral olarak verdikleri calismalarinda bizden farkli olarak
sekresyon artis1 bildirmemiglerdir. Bizim ise her 3 grupta
da sekresyon artig1 gbzlemlememizin nedeni; Sentiirk ve
ark.’dan farkli olarak midazolam+ketamin kombinasyonuna
atropin eklemememizdir. Ketamine bagli santral sinir
sistemi ve kardiyovaskiiler yan etkileri grmememizin
nedenini de, benzodiazepinlerle birlikte kullanmamiza
baglamaktayi1z.

Sonug olarak; ¢ocuklarda rektal midazolam+ketamin
kombinasyonunun analjezi ile birlikte etkin ve hizli
sedasyon saglamasi ve buna bagli olarak anestezi
indiiksiyonunu kolaylagtirmasi, rahat ve kolay
uygulanabilirligi, postoperatif rahat bir derlenme saglamasi
nedeniyle pediatrik olgularda giivenle kullanabilecegi,
ancak her 3 grupta da gozlenen ketamine bagh sekresyon
artigt nedeniyle antikolinerjik bir ajan ilave edilmesinin
daha uygun olacagi kanisina varildi.
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