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Ozet: Bu c¢aliymada premedikasyonda skopolamin+midazolam (skopolaminin antikolinerjik,
midazolamin sedatif etkisinden faydalanmak amaciyla) ile klonidin+midazolam (klonidin a, agonist
etkisinden faydalanmak icin) kombinasyonlar1 kullamilarak bunlarin kan basmmc (KB), kalp atim hizi
(KAH), solunum sayis1 (SS), SpO, ve sedasyon skoru iizerine olan etkilerinin arastirilmasi amaclandi.
Koroner arter by-pas greftleme operasyonu uygulanacak otuz olgu rasgele on beser Kkisilik iki gruba ayrildi.
Olgulara, operasyon odasina ahinmadan 45 dakika dnce premedikasyon yapildi. Birinci gruba skopolamin
(0.01 mg/kg. i.m. ) + midazolam (0.07 mg/kg i.m.) , ikinci gruba klonidin (2 pgr/kg IM) + midazolam (0.07
mg/kg iM) uygulandi. Premedikasyon 6ncesi ve sonras1t KB, KAH, SpO,, SS, sedasyon skorlar1 ve ameliyat
bitiminde orofarengial sekresyon miktar1 olciildii. Postoperatif birinci giinde olgulara ameliyathaneye
getirilisleri ile indiiksiyon animi hatirlayip hatirlayamadiklar1 sorulmak suretiyle amnezi testi yapildi.
Grup I’de premedikasyondan sonra premedikasyon oOncesine gore diastolik kan basincinda
istatistiksel olarak anlaml bir azalma saptandi (p<0.05). Grup II’de premedikasyon sonras1 dncesine gore
sistolik ve diastolik kan basin¢larinda anlamh diisiis goézlendi (p<0.05). Sedasyon skorlarinda (Cook
sedasyon skoru ) premedikasyondan sonra oncesine gore her iki grupta da istatistiksel olarak anlamh bir
diisiis saptand1 (p<0.05). Ikinci grupta birinci gruba gére daha fazla sekresyon mevcuttu ve bu fark
istatistiksel a¢cidan anlamh idi (p<0.05). Olgularin tiimiinde anterograt amnezi olustu. Sonu¢ olarak
koroner arter by-pas greftleme operasyonu uygulanacak olgularda skopolamin + midazolam ve
ozellikle de klonidin + midazolam kombinasyonlarinin premedikasyonda alternatif bir model olarak
kullanilabilecegi kanaatine varildi.
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Bir cerrahi girisimde anestezi yOnteminin
se¢imi ve premedikasyonda hangi ilaglarin

Premedikasyonda  asil  amag anksiyeteyi
azaltmaktir. Koroner arter hastaligt olan

kullanilacagina karar vermek ¢ok dnemlidir ve bu
karar verilirken dikkate alinmasi gereken bir ¢ok
etken vardir. Secilen anestezi yoOntemi ve
uygulanan  premedikasyon @~ hem  olgunun
durumuna en uygunu olmali, hem de cerrahi
islemin en iyi sekilde yapilabilmesine olanak
saglamalidir.

Preoperatif donemde, olgularin bir anestezi
hekimi tarafindan goriiliip degerlendirilmesi,
anestezi kaynakli perioperatif morbidite ve
mortalite insidansin1 biiyiik dl¢iide azaltmaktadir
(1).

Ameliyat olacak olgularda preoperatif donemde
anksiyete mevcuttur. Anksiyetenin fazlaligina
bagli olarak hipertansiyon goriilebilir ve bu
morbidite ve mortalitenin artmasina neden olur.
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olgularda hiperdinamik kardiyovaskiiler cevap
siklikla preoperatif ve perioperatif hipertansiyona
neden olmaktadir.
Calismamizda,
olgularin, kan basinct
(KAH), solunum sayist (SS), SpO,, amnezi,
sedasyon,  aritmi, orofarengial  sekresyon
miktarlarini arastirmay1 amacladik.

premedikasyon uygulanan
(KB), kalp atim hiz1

Gere¢ ve Yontem

Etik kurul izni alinarak, koroner arter by-pas
greftleme operasyonu yapilacak olan, yaslar1 30-
55 arasinda , 28 erkek, 2 kadin toplam otuz olgu
calismaya alindi. Olgular grup I’del4 erkek 1
kadin, grup II’de 14 erkek 1 kadin olmak {iizere
15’er kisilik iki gruba ayrildi

Agir sistemik hastaligt  (ciddi diyabetes
mellitus, tirotoksikoz vb), ciddi kronik obstriiktif
akciger hastaligt  ve giinliikk aktivitesini ileri
derecede bozacak hastalig1 olanlar (konjestif kalp
yetmezligi gibi) ile ventrikiil fonksiyonu bozuk
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Tablo 1. Cook sedasyon skorlama sistemi.

Durum Skor Durum Skor
Gaozler Oksiiriik
Spontan agik 4 Spontan , gii¢lii 4
So6zlii uyaranla agiliyor 3 Spontan , gii¢siiz 3
Agrili uyaranla agiliyor 2 Yalnizca aspirasyon sirasinda 2
Acilmiyor 1 Yok 1
Bakim islemlerine yanit Solunum
Sozlii emirlere uyuyor 4 Ekstiibe 5
Amaca yonelik hareket 3 Spontan , entiibe 4
Amagsiz hareket 2 SIMYV ile tetiklenmis inhalasyon 3
Hareket yok 1 Solunum aygitina karst solunum 2
Solunum ¢abas1 yok 1
Spontan iletisim i¢in yiikleme 2

Sedasyon diizeyleri

Uyanik

Uykuda

Hafif sedasyon

Orta diizeyde sedasyon
Derin sedayon

Anestezi altinda

Skor

17-19
15-17
12-14
8-11
5-7
4

(disfonksiyon, hipokinezi, akinezi), myokard
enfarktiisii gecirmekte veya kardiyomyopatisi
olan olgular ¢aligmaya alinmadi.

Preoperatif vizit ve premedikasyon her ne kadar
perioperatif bulgular1 etkilemekte ise de, esas
olarak premedikasyon Oncesi ve sonrasindaki
degerlerin karsilastirilmasi en 6nemli husustur.
Ciinkii perioperatif donemde yapilan diger
medikasyon ve manipulasyonlar, 0zellikle
kardiyak cerrahide hemodinamiyi etkilemektedir.
Dolayisiyla bu c¢alismada kan basinci, kalp hizi,
solunum sayisi, sedasyon skorlamasi, periferik
oksijen saturasyonu bulgular1 hesaplanirken asil
olarak premedikasyon Oncesi degerler ile
premedikasyon sonrasi (indiiksiyon dncesi)
degerler karsilastirildi.

Olgular operasyondan bir giin dnce goriilerek
yapilacak Olgiim ve medikasyon hakkinda bilgi
verilip onaylar1 alindi. Premedikasyon amaciyla :

Grup I’e : 0.01 mg/kg skopolamin IM. sag
gluteal bdlgeden, 0.07 mg/kg midazolam IM sol
gluteal bolgeden,

Grup II’ye : 2 mikrogram/kg klonidin IM sag
gluteal bolgeden, 0.07 mg/kg midazolam IM sol
gluteal bolgeden yapildi.

Olgulara premedikasyon uygulanmadan Once
ve uygulandiktan 30 dakika sonra kan basinci,

kalp atim hizi, solunum sayis1 , periferik oksijen
saturasyonu (SpO,) Protocol 4000 cihazl ile
Olciildii. Sedasyon skoru Cook sedasyon
skorlamas1 yontemiyle tespit edildi (Tablo I).

Premedikasyondan 45 dakika sonra olgular
ameliyathaneye alindi.

Olgiimler yapildiktan sonra sag radial ve
brakial venlere 16 ve 18 G kaniiller yerlestirildi
ve Ringer Laktat perfiizyonuna baslandi.
Indiiksiyon 25-30 pg/kg fentanil + 0.2 mg/kg
diazepam + 0.05 mg/kg pankuronyum bromiir ile
yapildi.  Anestezi idamesi 0.05 mg/kg/saat
pankuronyum bromiir ve olgunun anestezi
derinligine gore degisen dozlarda bolus fentanil
ile saglandi.

Indiiksiyon tamamlandiktan bes dakika sonra
kan basinci, kalp atim hizi, arteryel oksijen
saturasyonu Ol¢timleri ve EKG'de ritm takibi
yapildi.

Perioperatif 6l¢limler, kardiyopulmoner by-pas
oncesi ve sonrasinda tekrar edildi.

Operasyon bitiminde trakeal ve orofarengeal
aspirasyon  yapilarak, sekresyon  miktari
degerlendirildi.

Postoperatif birinci giinde olgular goriilerek
Olciimler (kan basinci, solunum sayisi, arteryel
oksijen saturasyonu) tekrar edildi. Olgulara
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amnezi testi i¢in, ameliyathaneye getirilisini ve
indiikksiyonun ~ hemen  Oncesini  hatirlayip
hatirlamadiklari soruldu ve cevaplar1 kaydedildi.

Kan basinci, kalp atim hizi, solunum sayisi,
periferik oksijen saturasyonu ve sedasyon
skorlamast Mann Whitney U Testi ile, aritmi
takibi, orofarengeal sekresyon ve amnezi
degerlendirmeleri Ki Kare Testi ile yapildi.
P<0.05 degeri anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular

Grup I’de premedikasyon oOncesi ve sonrasi
degerler arasinda sistolik kan basincinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmazken
(p>0.05), diastolik kan basincinda premedikasyon
sonrasinda istatistiksel olarak anlamli bir azalma
saptandi  (p<0.05), (Tablo II). Grup II’de
premedikasyon sonrasi, dncesine gore sistolik ve
diastolik kan basinglarinda istatistiksel agidan
anlamli diisme gozlenmistir (p<<0.05), (Tablo II).

Her iki grubun premedikasyon Oncesi ve
sonrasi kalp atim hizi, solunum sayis1 ve periferik
oksijen saturasyon degerlerinde istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05),
(Tablo II-I1I).

Sedasyon skorlarinda premedikasyondan sonra

Koroner Arter Greftleme

Tartisma

Preoperatif donemde, olgularda bir¢ok nedenle
anksiyete gelisebilir. Olgularin  sagligi ve
ameliyat konusundaki endiseleri, sonucun
belirsizligi, evinden ve yakinlarindan
uzaklasmasi, giinliik islerinin kesintiye ugramasi,
ameliyat sonrasi donemde beklenen rahatsizlik ve
agr1 korkusu ve bunlara ek olarak 6zellikle sosyo-
kiltirel dizeyi yiiksek kisilerde ameliyat
sirasinda agr1 duyma, uyanma ya da heniiz tam
uyumadan ameliyata  baglanmasi1  korkusu,
uyurken soylemek istemedigi seyleri
sOyleyebilecegi endisesi ve "masada kalma"
korkusu bu nedenler arasinda sayilabilir. Biitiin
bunlar psikolojik ve fizyolojik reaksiyonlarla
kendini belli eder. Bu reaksiyonlar preoperatif
vizitte olguya yapilacak islemin agiklanmasi ile
onemli Olgiide giderilebilir (1). Premedikasyon,
stresin sebep oldugu, anestezinin de katkida
bulunabilecegi, psikolojik ve fizyolojik sekel
riskini azaltabilir ve hem anesteziste hem de
cerraha rahat c¢aligma olanag1 saglayabilir.
Koroner arter by-pas greftleme ameliyati olacak
olgularda o&lim korkusu diger non-kardiyak
hastaliktan opere olacak olgulara gore daha fazla

oncesine gore her iki grupta da istatistiksel olarak oﬁtﬁlrn?fg) preoperatif anksiyete daha sik
anlamli bir disily saptandi (p<0.05) (Tablo IV). ¢ Koroner, .arter hastaligi  olan olgularda
Her iki grupta da premedikasyon sonrasi aritmi . . . . 'S &
saptanmadi. hlperdlnamlk kar(.ilyovas.kule.r cevap siklikla
Sekresyon  miktarlari  karilastirildiginda preoperatif ve perioperatif hipertansiyona neden
ikinci erupta birinci eruba edre daha fazla olmaktadir. Bu hiperdinamik reaksiyonlar1
grup g gore kontrol altina almak icin yapilan c¢aligmalarda
sekresyon mevcuttu ve bu fark istatistiksel agcidan I .. .
anlamir idi (p<0.05) (Tablo V), indiiksiyonda ok yiksek  dozda  opioid
Postoperatif birinci giinde yapilan amnezi analjezikler kullanilmasina ragmen ¢ok iyi
testinde olgularin tiimiinde anterograt amnezi
olustugu saptandi.
Tablo 11. SAB, DAB, KAH degerleri
Grup I Grup II P degeri
SAB
Premedikasyon 6ncesi 142.6+ 14.3 131.6% 14.7* 0.040
Premedikasyon sonras 137.8+ 12.9 120.4+ 13.1% 0.025
DAB
Premedikasyon 6ncesi 88.3+ 10.2* 85.6+ 11.3* 0.035
Premedikasyon sonrasi 75.4% 8.3* 67.2+ 8.6* 0.020
KAH
Premedikasyon oncesi 76.4+111.2 70.6t 12.5 0.089
Premedikasyon sonrasi 78.5+ 13.5 69.3+ 9.4 0.060

*n<0.05 SAB: Sistolik Arteriyal Basing, DAB: Diyastolik Arteriyal Basing, KAH: Kalp Atim Hizi.
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Tablo I11. Solunum sayisit ve SpO, degerleri

Grup I Grup 11 P degeri
Solunum Sayisi
Premedikasyon 6ncesi 18+ 2.4 18.9£2.5 0.090
Premedikasyon sonrasi 18.4+ 2.6 18.7+ 2.7 0.085
SpO; (%)
Premedikasyon 6ncesi 97.8+ 1.1 97.8+ 1 0.069
Premedikasyon sonrasi 97.86+ 0.9 97.4+ 0.8 0.70
Tablo 1V. Sedasyon skorlari
Grup I Grup 11 P degeri
Sedasyon skoru
Premedikasyon 6ncesi 18+ 0.3* 18+ 0.4%* 0.030
Premedikasyon sonrasi 13.2+£ 0.8* 15.2+ 0.4* 0.028
*p<0.05
gozlenmemistir. Sempatik cevabin
baskilanmasinda sedasyonun etkili oldugu

Tablo V. Sekresyon Miktar

Grup I (n) Grup II (n)
Sekresyon Miktari
5 ml’den az 15
5-10 ml
10 ml’den fazla 0 1

sonuclar alinamamistir (3). Intraoperatif kan
basincini kontrol icin periferik vazodilatator
ajanlar kullanilarak yapilan baska bir ¢alismada
da arteryel kan basinct normal sinirlarda
tutulabilmis, fakat sempatik desarjda diisme
saglanamamistir, sonugta tasikardi ve kalp
kontraksiyonlarinda artma goriilmistiir, bu da
miyokardda oksijen sunumu ile ihtiyag¢ arasindaki
dengeyi bozmustur (4,5).

Pouttu ve ark. (6) perioperatif hipertansiyonu
kontrol altina almak icin yaptiklari bir
calismada preoperatif oral klonidin vermigler ve

perioperatif donemde sistemik arteryel kan
basincinda onemli bir degisiklik
saptamamiglardir.

Bizim c¢alismamizda klonidin verilen grupta,
premedikasyon sonrast hem sistolik hem de
diastolik kan basincinda premedikasyon dncesine
gore istatistiksel agidan anlamli bir disis
gozlenmistir (p<0.05). Perioperatif donemde ise
arteryel kan basincinda anlamli  bir degisiklik
goriilmemigtir. Kalp hizinda da premedikasyon
sonrasinda Oncesine gore anlamli bir fark

disiiniilebilir, fakat birinci grupta daha etkili bir
sedasyon saglanmis olmasina ragmen bu grupta
premedikasyon  Oncesindeki sistolik  kan
basinglariyla ile sonrasindaki sistolik basinglar
arasinda istatistiksel anlam tasiyan farklilik
bulunamamistir Bu sebeple ikinci gruptaki
arteryel kan basinct {izerine olan bu etkinin
sempatoadrenal desarjin blokajmma bagli oldugu
disiiniilebilir.

Yapilan bir ¢calismada 0.2 mg. oral klonidin ile
uygulanan premedikasyonun koroner arter by-pas
ameliyati olacak olgularda preby-pas
miyokardiyal iskemiyi oOnledigi (7), baska bir
calismada 4 mikrogram/kg oral klonidinin etkisiz
kaldigi (8) gozlenmistir. Bizim c¢alismamizda
indiiksiyon Oncesinde ve perioperatif donemde
elektrokardiyografik  monitorizasyon ile ST
segment takibi yapilmis ve iskemiye ait bir bulgu
gbézlenmemistir.

Midazolam ile yapilan g¢aligmalarda etkili bir
sedasyon saglandigi bildirilmistir (9). Bizim
calismamizda da her iki grupta premedikasyon
sonrasinda etkili bir sedasyon saglanmistir.

Hennessy ve ark. (10) 1991 yilinda
midazolamin amnestik etkisini diger
benzodiazepinlerle karsilastirmislar, midazolamin
antegrat amnezi sagladigini ve bu etkisinin
diazepamin amnestik etkisinden 2-4 kat daha
fazla oldugunu tespit etmislerdir.

Midazolam veya diazepam ile antegrat amnezi
olusmasina ragmen retrograt amnezi olustugunu
gosteren kontrolli bir c¢alisma yoktur (11).
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Paalzow’un (7) yaptig1 bir calismada plasebo
verilen olgularin yiizde 42'si indiiksiyon anini
hatirlarken, midazolam (0.1 mg/kg i.m.) verilen
olgularin sadece % 2.8'1 indiiksiyon anini
hatirlayabilmistir

Bizim g¢aligmamizda, her iki grupta da %100
etkili antegrat amnezi olugsmustur. Birinci grupta
skopolaminin amnezi olusmasinda katkis1 oldugu
diistiniilse de, her iki grupta da bu etkinin
goriilmesi, bunun biiyiik o6lgiide midazolamin
etkisi oldugunu diisiindiirmektedir.

Benzodiazepinlerin solunum depresyonu
yaptig1 Dbildirilen bir ¢aligmada; endoskopi
yapilacak 100 olguya intravendz midazolam
verilmis ve baslangigta %95 olan periferik
oksijen saturasyonu %92'ye disgmiistir ve
endoskopi sirasinda bu deger %89 olarak
bulunmustur (12). Bizim g¢aligmamizda periferik
oksijen saturasyonu premedikasyondan sonra iki
grupta da degismemistir.

Antikolinerjik ilaglar en g¢ok antisiyalostik
etkilerinden dolay1 premedikasyonda
kullanilmaktadirlar. Bu ilaglar premedikasyonda
kullanim popiilerligini yitirmektedirler, fakat
intraoral ve bronkoskopik cerrahi i¢in goriis alant
saglamak amaciyla kullanimi yararli olur. Ayrica
uzun ve agir operasyonlar  sonrasinda,
postoperatif donemde solunum problemlerini
azaltmak, aspirasyon riskini dnlemek maksadiyla
da antikolinerjik ilaglar kullanilmaktadirlar.
Ameliyat i¢in bekleyen sivist kisitlanmis olgunun
zaten ¢ok sekresyonu olmayacagini
soylenmektedir. Plasebo ile yapilan bir ¢calismada
bu oranin %26-50 kadar oldugu saptanmistir
(13). Bizim ¢alismamizda orofarengeal sekresyon
ortalamasi birinci grupta  ikinci gruba gore
anlamli derecede az bulundu (p<0.05).

Premedikasyonun amaglarindan biri  olan
anksiyoliz ve sedasyon saglanirken seviyenin iyi
ayarlanmas1 gerekmektedir. Sedasyon saglanirken
olgunun  hemodinamisini  olumsuz  yonde
etkileyecek dozlardan kaginmak gerekir (14).
Bizim c¢alismamizda olgularin  premedikasyon
sonrasinda solunum sayist ve kalp atim hizinda
anlamli degisme olmamistir.

Vybiral (15) transdermal skopolaminin kalp
hiz1 iizerine olan etkisini arastirmis ve koroner
arter olgularinda indiiksiyon oncesinde %?26-35
oraninda kalp hizinda artis tespit etmistir. Bizim
calismamizda skopolamin grubu olan birinci
grupta kalp atim hizinda premedikasyon dncesine
gore indiksiyon oOncesinde minimal bir artis
olmasina ragmen bu artis istatistiksel bir anlam
tastmamaktadir (p>0.05). Ikinci grupta kalp atim
hizinda premedikasyon oncesine goére bir artis
kaydedilmemistir.

Koroner Arter Greftleme

Koroner arter by-pas greftleme operasyonuna

girecek  olgulardaki  anksiyetenin  fazlaligi
preoperatif hipertansiyona sebep olmakta ve
morbiditeyi artirmaktadir (16). Bizim

calismamizda birinci grupta sistolik kan basinci
premedikasyon oncesinde 142.6 = 14.3 iken
premedikasyon sonrasinda 137.8 = 12.9 olmustur
(p>0.05). Ikinci grupta ise premedikasyon dncesi
sistolik kan basinci 131.6 £ 14.7 iken
premedikasyon sonrasinda 120.4 £ 13.1 olmustur
(p<0.05). Her iki grupta da hipotansiyon
goriilmemistir.

Iki grubun karsilastirilmasinda birinci grupta
sedasyonun fazla oldugu, diastolik kan basincinin
diistiigii, ikinci grupta hem sistolik ve hem de
diastolik kan basmcinin diistigii gorilmistiir.
Solunum sayisi, periferik oksjen saturasyonu,
kalp hiz1 degerlerinde her iki grupta da degisim
gozlenmemistir. Her iki grupta da kardiyak aritmi
olusmamistir. Orofarengeal sekresyon, beklendigi
gibi birinci grupta tiim hastalarda azalmigtir. Her
iki grupta da antegrat amnezi olugmustur.

Sonug olarak, koroner arter by-pas greftleme
operasyonu olacak olgularda skopolamin +

midazolam veya klonidin + midazolam
kombinasyonlarinin premedikasyonda
kullanilmasinin etkili anksiyoliz-sedasyon,

hemodinamik stabilite ve amnezi saglayacagi,
birbiriyle karsilastirildiginda birbirine istiinliik
saglamadigt ve her iki tip premedikasyon
uygulamasinin da kardiyak anestezi de rahatlikla
kullanilabilecegi kanaatindeyiz.

Comparison of the effects of scopolamin +
Midazolam and Clonidine + Midazolam
Premedications on hemodynamic
paramters and sedation in patiens who
were planned coronary artery by - pass
Grafting

Abstract: In this study, scopolamine + midazolam (to
benefit from anticholinergic effect of scopolamin and
setadive effect of midazolam) and clonidine +
midazolam (to benefit from the a; effect of clonidine)
combinations were used in premedication and it’s
aimed to investigate their effects on blood pressure
(BP), heart rate (HR), respiratory rate (RR),
peripheral oxygen saturation (Sp0,), and sedation.

Thirty patients who are planned to have coronary
artery by-pass grafting (CABG) surgery, are divided
into two groups each consisting fifteen patients.
Premedication was applied 45 min before entiug the
operation room. Scopolamine (0.01 mg/kg IM) +
midazolam (0.07 mg/kg IM) combination was given to
the first group patients and clonidine (2 mg/kg IM) +
midazolam (0.07mg/kg IM) combination to the
second group. Before and after the premedication,
BP, HR, SpO,, RR, sedation scores and at the end of
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the operation the amount of oropharyngeal secretion
is measured. On the first postoperative day the
patients were asked if they remembered how they
were brought to the operating room, and how they
were given anaesthesia or not.

In group 1, diastolic blood pressure was significantly
decreased after the premedication (P<0.05). In group
11, after the premedication, systolic and diastolic
blood pressures were decreased significantly
(P<0.05). Sedation scores (by Cook sedation scoring
system) were decreased in both groups after
premedication. There was significantly more
secretion in the second group compared to first group
(P<0.05). Antegrate amnesia has occured in all
patients.

Consequently, we conclude that both combinations
can be used in premedication, in patients undergoing
CABG surgery.

Key words: Premedications, clonidine, scopolamine,
midazolam.
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