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Ozet

Amac. Bispektral Indeks (BIS) ile anestezi derinligi izlemenin, kullanilan total intravendz
anestezik madde tiiketimi ve derlenme kriterleri ve farkinda olmaya etkisini arastirmak arastirmak
lizere planlandi. Yontem. Genel anestezi ile kolesistektomi planlanan, 20-60 yas arasi, ASA I-111,
60 hasta ¢aligmaya alindi. Olgular rasgele 2 gruba ayrildi. Bispektral indeks monitdrizasyonu ile
izlenen grup; Grup BIS, hemodinamik parametrelerle izlenen grup; Grup Kontrol olarak
siniflandirildi. Her iki grupta da anestezi indiiksiyonunda 1 pg kg™ remifentanil uygulandi. Kontrol
grubunda propofol 2 mg kg™, BIS grubunda BIS 40-60 arasinda olacak sekilde ayarlandi. 0,6 mg
kg™ rocuronyum ile hastalar kiirarize edildi. Anestezi idamesi propofol ve remifentanil ile yapildi.
Toplam propofol tiiketimi, ekstiilbasyon zamani ve farkinda olma kaydedildi. Bulgular.
Demografik veriler gruplar arasinda benzerdi. BIS grubunda propofol tiiketimi (p<0,05), anlaml
olarak diisiik bulundu. Ekstiibasyon zamani BIS grubunda daha kisa bulundu (p<0,05), farkinda
olma agisindan gruplar arasinda fark bulunmadi. Her iki grup, kalp atim hizlari, ortalama arteriyel
basinglar1 ve hastanede kalis siireleri bakimindan benzerdi. Sonug¢. ASA I-ll1 laparoskopik
kolesistektomi uygulanan hastalarda anestezi titrasyonunu hemodinamik parametrelere gore
yapmanin yeterli oldugu ancak BIS ile monit6rize takip etmenin fazla anestezik ajan kullanimini
Onlemeye ve anesteziden daha hizli derlenmeye yardimei oldugu kanisina varildi.

Anahtar sozciikler: Total intravendz anestezi, EEG, bispektral indeks

Abstract

Aim. We aimed to investigate the effect of monitoring the depth of anesthesia with bispectral
Index (BIS) on consumption of total intravenous anesthetic agent, recovery criteria and to be
aware. Methods. ASA physical status I-11, between 20-60 age, 60 patients planned to undergoing
cholecystectomy under general anesthesia were enrolled to study. Patients were randomly divided
into 2 groups. Patients monitored by bispectral index monitoring (BIS) were classified as Group
BIS and patients monitored by hemodynamic parameters were classified as group control.
Induction of anesthesia in both groups was performed with 1 mg/kg/min remifentanil. In Group
Control, propofol was adjusted to 2 mg/kg, in group BIS, propofol was adjusted to BIS 40-60. All
patients were curarized with rocuronyum 0.6 mg kg™. Maintenance of anesthesia was caried out
with propofol and remifentanil. Total propofol consumption and time to extubation and to be
aware were also recorded. Results. Demographic data were similar between groups. In BIS group,
propofol consumption (p<0.05) were significantly lower. Time to extubation was shorter in the
BIS group (p<0.05) differences were not found between the groups in terms of being aware. Both
groups were similar in terms of heart rate, mean arterial pressure, and length of hospital stay.
Conclusion. In patients undergoing laparoscopic cholecystectomy, it is enough to make anesthesia
titration by hemodynamic parameters. However, we concluded that monitoring by the BIS may
help to prevent the use of more anesthetic agents and provide faster recovery.
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Giris
Operasyon sirasinda farkindalik tiim cerrahi hastalarin  %0,1-0,2’sini  etkileyen,
anestezinin nadir goriilen bir komplikasyonudur [1].

Anestezik ajanlar, serebral fizyoloji ile beraber EEG paternlerini de etkiler ve EEG
anestezi derinliginin bir Ol¢iiti olarak kabul edilmektedir [2-4]. Serebral fonksiyon
monitorleri, beynin elektriksel aktivitesinden yararlanilarak gelistirilmistir. EEG
sinyallerinden gelistirilmis olan Bispektral indeks (BIS) ile operasyon sirasinda izlem
anestezi derinliginin 6l¢iilmesi ve anestezi titrasyonunu kolaylastirir [1]. Ayrica anestezik
ajanlarin sedatif ve hipnotik etkileri degerlendirilebilmesini saglar [5, 6]

Total intravendz anestezi (TIVA), inhalasyon anestezisine gore kardiyovaskiiler
stabiliteyi daha iyi korudugu, tam ve hizli derlenme sagladigi ileri siiriilerek son
zamanlarda yaygin olarak kullanilmaktadir. Giiniimiizde TIVA uygulamasinda etki
stirelerinin kisa olmasi nedeniyle hipnotik olarak propofol, analjezik olarak da
remifentanil tercih edilmektedir.

Calismada; BIS monitdrizasyonun, TIVA uygulamasinda propofol ajan tiiketimini
azaltacagi On hipotezi ile anestezi derinliginin hemodinamik parametreler veya BIS
degeriyle izlenmesinin, kullanilan propofol ajan miktarlar1 ile postoperatif derlenme
Olciitleri ve farkinda olma iizerine etkileri aragtirildi.

Gere¢ ve yontem

Calisma, Kartal Kosuyolu Yiiksek Ihtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde Etik Kurul
izni alindiktan sonra elektif laparoskopik kolesistektomi operasyonu planlanan, 20-60 yas
arasi, fizyolojik durumu ASA I-I1I risk grubuna uyan, 60 laparoskopik kolesistektomi
olgusunda yapildi. Psikoterapi, antiepileptik, antiaritmik ilaclar kullanimi dykiisii olanlar,
kontrolsiiz hipertansiyon, endokrin, kardiyak veya renal hastaligi olanlar, viicut agirhig
50 kg alt1 ve 90 kg tistii olan hastalar ¢aligmaya alinmadi.

Hastalarin tiimiiniin fizik muayeneleri yapildi ve ¢aligma hakkinda bilgilendirilmis yazil
onamlar1 alindi. Caligmaya dahil edilen hastalar bilgisayar destekli randomizasyon
tablosu ile rastgele secilerek Grup BIS (BIS monitorizasyonu yapilan) ile Grup Kontrol
(BIS monitorizasyonu yapilmayan) adiyla iki gruba ayrildi.

Grup BIS’e indiiksiyondan 6nce, EKG, pulsoksimetre, noninvaziv kan basinci, end-tidal
karbondioksit analizi gibi rutin dl¢limlere ek olarak bispektral indeks monitdrizasyonu
(BIS- VISTA Covidien monitérii ile) uygulandi.

BIS elektrotlar 1. elektrot alinda iki goz arasinda 1,5-2 cm yukariya, 2. elektrot saga ya
da solda g6z hizasinda sag¢ ile gbz arasi mesafenin ortasina, 3. elektrot ise bunlarin
arasinda bir yere yerlestirilerek, cihaz kalibrasyonu ve elektrotlarin temas testi
tamamlandiktan sonra dlgiilen BIS degeri kaydedildi.

Grup Kontrol ise rutin monitorizasyonla 6l¢iilen hemodinamik parametrelerden ortalama
arteryel basing (OAB) ve kalp atim hizi (KAH) 6l¢iimleri degerlendirilerek izlendi.
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indiiksiyon oncesinde tiim hastalara Ringer soliisyonu 5 mL kg@ iv ve 3 dk siireyle
oksijen verildi. Indiiksiyonda remifentanil 1pg kg’ 30-60 sn siireyle iv bolus
uygulandiktan sonra, 0,25 pg kg™ dk™ hizla infiizyona gegildi. Kontrol grubunda propofol
2 mg kg™, BIS grubunda ise BIS 40-60 arasinda olacak sekilde Propofol induksiyonda
uygulandi. 0,6 mg kg rokironyum ile hastalar kiirarize edildikten 2 dk sonra,
endotrakeal entiibasyon yapildi.

idamede; Grup Kontrol’e propofol 75-100 pg kg™ dk™ ve remifentanil 0,25-0,5 pg kg™
dk* infiizyon seklinde verildi. Anestezinin derinlesmesi ya da yiizeysellesmesi durumuna
gore, remifentanil ve/ veya propofol infiizyonu her 2-5 dakikada bir %25-50'lik araliklarla
arttirild1 ya da azaltilarak ayarlandi. Yiizeysel anesteziye cevap olarak her 2-5 dakikada
takviye bolus remifentanil 0,5 pg kg™ dozunda ya da propofol 0,5 mg kg™ uygulandi.
Derin anestezi esnasindaki hipotansiyon (ortalama arter basinci indiiksiyon oncesi bazal
degerin %20 altina distiigiinde) ve/veya bradikardi (KTA<40 atim/dk) oldugunda,
tedavisi i¢in iv sivilarn arttirmrmini takiben, propofol ve/ veya remifentanil infiizyon hizi
%50 azaltildi. Bu tedavi yetersiz kaldiginda efedrin 5 mg iv (hipotansiyon igin) ya da
atropin 0,5 mg iv (bradikardi i¢in) uygulandi.

BIS Grubunda izleme, propofol ve remifentanil dozu, BIS degeri 40-60 arasinda olacak
sekilde Tablo 1’e gore uygulandi.

Tablo 1. BIS grupta doz titrasyonu.

Hemodinamik parametreler BiS Uygulama

OAB ve KAH’inda artma >65 Hipnotik ve analjezik arttirtlip , nedeni arastirilmalidir

Stabil >65 Hipnotik arttirilip, artefact varmi incelenir

OAB azalma / Unstabil >5 OAB arttirilip, analjezik azaltilmasi , amnestik eklenmesi

OAB ve KAH’inda artma 45-65 Remifentanil arttirilip, rokuronyum ve gerekirse
antihipertansif ilaglar verilmesi

Stabil 45-65 Ek ilag verilmeden takibe devam

OAB azalma / Unstabil 45-65 OAB, s1v1 ve efedrin ile artirilmal1 , remifentanil azaltilmali

OAB ve KAH inda artma <45 Propofol azaltilmasi, remifentanil arttirilmasi, gerekirse
antihipertansif ilaglar verilmesi

Stabil <45 Propofol azaltilmali, remifentanil azaltilmal

OAB azalma / Unstabil <45 OAB, s1v1 ve efedrin ile artirilmali, Propofol ve remifentanil
azaltilmali

Her iki grupta akciger ventilasyonu ETCO? 30-35 mmHg arasinda olacak sekilde kontrole
modda ayarlandi.

Propofol cerrahinin bitimine yaklasik 5 dk kala, remifentanil son cilt dikiglerine
gelindiginde kesildi.

Kullanilan nondepolarizan kas gevsetici uygun dozda neostigmin ve atropin ile
antagonize edildi. Olgular, solunum derinliginin ve sayisinin yeterli, kardiyovaskiiler
bulgularin stabil oldugu goriildiigiinde ekstiibe edildi. Anestezik ajanlarin kesilmesinden
baslayarak, ekstiibasyona kadar gegen zaman ‘“ekstiibasyon siiresi”, sesli uyarana goz
acma ile verilen yanita kadar gegen siire de “gdz agma siiresi” olarak degerlendirildi.
Olgular, yeterli kas giciiniin (bagin1 kaldirabilme ve emirlere ekstremitelerini
oynatabilme seklindeki yanitin) gozlendigi, ayrica hava yolu stabilitesinin yeterli
oldugunun goriildiigli zamanda operasyon odasindan postoperatif derlenme {initesine
gotiriildiiler.

Her operasyonun sonunda, toplam propofol ve remifentanil dozunun ka¢ ml kullanildigi
not edildi. Olgular postoperatif derlenme iinitesine geldiklerinde 0., 5., 7., ve 10. dk.’larda
Modifiye Aldrete Skorlamasi’na gore degerlendirilerek toplam skor 9 ve {izerinde
oldugunda servislerine gonderildiler.

Farkindalik konusunda tam derlenen hastalara anestezist olmayan kor gézlemci tarafindan
uyumadan once en son neyi hatirladigini, uyandiktan sonra en son neyi hatirladigini, bu
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iki period arasinda riiya goriip gormedigi, konugmalari duyup duymadigi ve operasyon
stiresince hatirladigi en olumsuz olayin ne oldugu soruldu.

Istatistiksel analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in Istatistik
Paket programi kullanilmistir. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel
metotlarin (Ortalama, Standart sapma) yami sira Normal dagilimin incelenmesi igin
Kolmogorov-Smirnov dagilim testi kullanildi. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise
Ki-Kare testi ve Fisher Exact test kullanildi.

Niceliksel verilerin kargilastirilmasinda iki grup durumunda, normal dagilim gosteren
parametrelerin gruplar aras1 karsilastirmalarinda Bagimsiz drnekler (Independent
samples) t testi, normal dagilim goOstermeyen parametrelerin gruplar arasi
karsilastirmalarinda Mann Whitney U test kullanildi. Parametrelerin grup ici
karsilastirmalarinda ise Wilcoxon igaret testi kullanildu.

Sonuglar %95°1lik giiven araliginda, p<0,05 anlamlilik ve p<0,01 ileri anlamlilik
diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular

Bu calisma yaslar1 30 ile 60 arasinda degismekte olan 35’1 (%41,7) kadin; 25’1 (%58,3)
erkek, toplam 60 olgu iizerinde uygulandi. Olgularin ortalama yas1 44,7+11,8 idi.
Olgularin ortalama kilosu 75,2+13,5 (61-100) idi.

Yas, kilo, cinsiyet dagilimi ve ASA skoru agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml1 bir farklilik bulunmadi. (p>0,05) (Tablo 2).

Tablo 2. Demografik ézelliklerin gruplara gore dagilimu.

BiS Kontrol
Ort Ss Ort Ss P
Yas 45,2 12,9 43,6 13,7 0,314
Kilo 75,8 13,0 746 116 0,131
n % n %
Cinsiyet Erkek 10 33,3% 15 50,0% 0,190
Kadin 20 66,7% 15 50,0%
ASA | 3 10,0% 7 23,3% 0,371
1 23 76,7% 19 63,3%
11 4 13,3% 4 13,3%

Anestezi siireleri her iki grup arasinda benzer bulundu (>0,05), fakat indiiksiyon ve
idamede tiiketilen propofol ve remifentanil miktar1 kontrol grubunda anlamli olarak
yiiksek bulundu (p<0,05) (Tablo 3).

Tablo 3. BIS ve kontrol grubundaki propofol, remifentanil dozlar1 (Mean +} SD).

BIS Grup (n:30) Kontrol Grup (n:30) p

Propofol indiiksiyon dozu(mg) 82,6+14,5 132,3+24,3 0,008**
Remifentanil indiiksiyon dozu(pg) 64,3+14,3 74+19,1 0,045*
Propofol idame dozu(mg) 332+34,3 4454243 0,032*
Remifentanil idame dozu(pg ) 625+224,1 73543123 0,031*

Kontrol grubunda spontan solunum baslama zamani, yeterli solunum zamani, g6z agma
zamani, ekstiibasyon zamani ve verbal komutlara yanit siireleri daha uzun bulundu
(p<0,01, p<0,05) (Tablo 4).

Operasyon sirasinda her iki grubun olgularinda olumsuz duygu ve farkindalik ile ilgili bir
bulguya saptanmadi.
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Tablo 4. Anestezi bitiminden sonraki bulgular.

BiS  Kontrol
Ort Ss Ort Ss p
Spontan solunum baglama zamani(dk) 31 06 48 0,8 0,016*
Yeterli solunum zamani(dk) 50 0,7 76 0,9 0,000**
Anestezi bitiminden sonra gbz agma zamani (dk) 65 1,1 90 1,0 0,000**

Anestezi bitiminden sonra komutlara verbal yanit(dk) 9,1 1,0 13,2 1,4 0,009**
Anestezi bitiminden sonra extiibasyon zamani (dk) 6,3 10 84 15 0,003**
Aldreta skor (10) (dk) 94 23 128 2,5 0,000**
*p<0,05, **p<0,01

Tartisma

Calismamizda laparoskopik ameliyatlarda hizli derlenme saglayan propofol ile kisa etki
stireli bir opioid olan remifentanil ile TIVA anestezisi uygulandi. Remifentanilin etkisinin
hizli baslayip hizli kaybolmasi, doz uygulandiktan sonra etki goriillene dek c¢ok az
beklenmesi, analjezi gereken durumlarda ¢ok kisa dénemler i¢in ya da uzun bir dénem
boyunca intraoperatif derin bir analjezi saglamasi ve uyanmanin gecikmesi kaygisi
olmadan dozu ¢ok kolay titre edilebilirligi, gerek TIVA’da gerekse dengeli inhalasyon
anestezisinde tercih edilen bir opioid ajani olmasini saglamustir [7, 8].

Intraoperatif farkindalik genel anestezi uygulamalarmin ciddi psikolojik etki yapan en
siddetli komplikasyonlarindan biridir. Farkindalik insidansi yaklasik %0,1-0,2 olarak
bildirilmistir [7, 8]. Genel anestezi altinda hastanin bilincini geri kazanmasi (farkindalik)
hastalar1 hi¢ agri duymasalar da panige, umutsuzluga sevkeden bir tecriibedir [9]. TIVA
ile farkindalik istatistiksel olarak anlamli risk fakt6rlerinden biridir [10].

Farkindalik 6nleme tiim diinyada klinik anestezi hedefleri arasinda vurgulanmaktadir.
Elektroensefalografi ile elde edilen bir norofizyolojik izleme cihazi sadece Bispektral
Indeks (BIS) ile yapilan biiyiik ¢apl klinik ¢aligmalarda farkindalik énlenmesinde etkili
oldugu kanitlanmigtir [11-15].

Bu calismada TIVA sirasinda klasik standart anestezi takip uygulamasi ile BIS
monitorizasyonu uygulamasinin, hem farkindalik hemde doz titrasyonu agisindan
karsilastirilmasi planlanmustir. Myles ve ark. [1] randomize kontrollii yaptiklar1 ¢alismada
risk altindaki hastalarda BIS kullanilmasi ile farkindalik insidansinda %82 azalma
bulunmuslardir. Bizim ¢aligmamizda ise operasyon sirasinda her iki grubun olgularinda
farkindalik saptanmadi.

BIS i¢in 40 ile 60 arasinda indeks degerleri ile serebral durum indeksi (CSI) arasinda iyi
bir korelasyon oldugu ve cerrahi islem sirasinda hipnoz diizeylerinin bu parametreler
arasinda yeterli anestezi derinligini gosterdigi belirtilmektedir [16, 17]. Bu da ilag
dozlarinin titre edilebilecegini ve daha az ilag kullanilarak daha hizli uyanma
saglanabilecegini ortaya koymustur. Bu ¢alismada yeterli anestezi derinligi 6l¢iitii olarak
40-60 puan aras1 BIS degerleri referans olarak alindi.

Bauer ve ark. [18] Koroner bypass cerrahi geciren hastalar tizerinde yaptiklari ¢alismada
BIS izleme grubunda cerrahiye stres yanitin etkilenmeden propofol infiizyon oranlarinin
%30 azaldigin1 ayn1 zamanda BIS grubunda plazma propofol konsantrasyonunda benzer
bir azalma sagladigini ve beraberinde hig¢bir hastada farkindalik olmadigini bulmuslardar.

Bu ¢alismada Bauer ve ark. [18] yaptig1 ¢alismaya benzer olarak BIS grubunda propofol
ve remifentanil’in hem indiiksiyon hemde idame dozlarmin kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik oldugu ve beraberinde farkindalik olmadigi
gosterildi.
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Cerrahi islem sirasinda anestezi derinliginin izlenmesi i¢in BIS monitorii kullanilarak, bir
yandan tiiketilen anestezik madde miktarlari, diger yandan da ekstiibasyon ve derlenme
kriterleri lizerindeki farkliliklarin karsilagtirildigi ¢aligmalarda, anestezik ajan titrasyonu
ile hem ajan miktarinda azalma, hem de uyanma siiresi ve postoperatif derlenme odasinda
kalma siiresinde kisalma oldugu sonuglari bulunmustur [19, 20]. Bizim ¢alismamizda da
bu calismalar ile benzer sonuglar alindi, BIS kullanilmayan kontrol grubunda indiiksiyon
ve idamede tiiketilen propofol ve remifentanil miktari anlamli olarak yiiksek bulundu
(p<0,05).

Calismalar BIS kullanimu ile hipnotik durum, sedasyon ve anestezi derinligi belirlenerek
ilag dozlarinin titre edilebilecegini ve daha az ila¢ kullanilarak daha hizli uyanma
saglanabilecegini ortaya koymustur. Ayn1 zamanda yiizeysel anestezi ve farkinda olma
durumundan kaginilabilecegi belirtilmistir. Johansen ve ark.[21]’da BIS kullanilan grupta,
kullanilmayan kontrol grubuna gore daha erken ekstiibasyon zamanlari, daha kisa
derlenme siireleri ve kullanilan volatil anestezik ajan miktarlarinda diisme oldugunu
saptamusglardir.

Calismamizda da TIVA ajanlarinin kesilmesinden sonra spontan solunum baslama
zamani, yeterli solunum zamani, géz agma zamani, komutlara verbal yanit zamani,
extiibasyon zamani BIS Grubunda, Kontrol Grubuna gore daha kisa oldugu goriildii.
Ayrica BIS degerlerine gore izledigimiz grupta, olgularimizin Aldreta skor [10] olma
zamani da daha kisa bulundu.

Sonug olarak; bu caligmada TIVA uygulanmakta olan olgularda anestezi derinliginin
izlenmesinde BIS monitérii kullanilmasinin yararli ve giivenli, ayni zamanda ilag
tilketiminin azaltmasi nedeniyle ekonomik yonden de faydali oldugu gosterildi.
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