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oğun bakım üniteleri (YBÜ) hem hastaların önemli bir 
kısmında sedasyon gerekliliği olan ve hem de hastanelerin, 
diğer kısımlarından çok daha yüksek infeksiyon oranları 

ile karşılaşılan kısımlarıdır. Yüzde 75'e varan oranda hastanın en 
az 48 saar süre ile sedatize edilmesi söz konusudur (1, 2). Meka- 

nik ventilasyondak! hastalarda ise bu oran 9699'e ulaşmakradır 
(3). YBÜ'de en sık karşılaşıları infeksiyonların başında ventila- 
ör ile ilişkili pnömoni (VİP) gelmektedir. Şuur bozukluğunun 
aspirasyon ve tüm pnömoniler için risk fakrörü olduğu çok iyi 
bilinmektedir. Bununla birlikte VİP için risk fakrörlerinin de- 
gerlendirildiği çalışmalarda, biribirinden farklı hasta populas- 
yonlarında sedasyon ile ilişkili farklı sonuçlar elde edilmekeedir. 
Yüzellibir kafa vravması olgusunun yer aldığı retrospektif araştır 
mada i.v riyopental alan hastalarda (9653), almayanlardan (9635) 
daha fazla VİP gelişmiş; çok değişkenli analiz ile sadece sedas- 
yon (p-0.001) ve ventilasyon süresi (p-0.001) pnömoni gelişi- 
mi için risk olarak belirlenmiştir (2). Devamlı sedasyon uygula- 
nan hastalarda imtubasyon sonrası ilk 48 saarte VİP gelişimi de 
4.4 kar fazladır (4). Farklı bir çalışma sonucuna göre >24 saat se- 

dasyon VİP gelişimi için bağımsız risk faktörüdür (5). Devamlı 
bakım üniresindeki hastalarda gelişen pnömoni için ise, önceki 
iki haftada sedatif medikasyonun pnömoni riskini 2.6 kar artır- 
dığı; bir diğer bağımsız risk faktörünün ise görünür aspirasyon 
olduğu belirlenmiştir (6). Buna karşın perkütan trakeostomi uy- 
gulanarı YBÜ hastalarında sedasyonun pnömoni gelişimine etki- 
si gösterilememiştir (7). 

Aspirasyonun pnömoni gelişimi için risk faktörü ve başlıca 
patogenetik mekanizma olduğu yerli ve yabancı uzlaşı raporla- 
rında da belirtilmektedir. Devamlı bakım ünitesinde gerçekleşti- 
rilen prospektif bir çalışmada, 8 aylık izlemde 69 hastada gelişen 
98 aspirasyon olgusu değerlendirilmiştir. Benzodiyazepin kul- 
lanımının aspirasyon için bağımsız risk faktörleri arasında sap- 
tandığı bu çalışmada aspirasyon gelişen hastaların 9656'sında da 
pnömori gelişmiştir (8). Subhipnotik propofol, isofuran ve se- 
vofluran konsantrasyonlarının farinks fonksiyonlarına etkisinin 
araşurıldığı çalışma sonuçları sedasyonun infeksiyon gelişimine 
indirekt erksini açıkça göstermektedir (9). 45 sağlıklı gönüllüde 
gerçekleştirilen bu çalışmada dil arkası, faringeal konstriktör kas- 
lar ve üst özefageal sfinkter düzeyinde Horoskopik ve videoma- 
nometrik olarak yapılan ölçümlerde farinks disfonksiyonunun 
propofol ile 968'den 9658'e; isofluran ile 96f'ten 36'ya; ve sevof- 
Turan ile 966'dan 35'e çıktığı saptanmışur. Üst özefagesl sfink- 
ter tonusu da sadece propofol ile (p-0.002) anlamlı olmak üzere 
rim ajanlarla azalmış ve verilen kontrası sıvı, yutkunma sırasın- 
da larinkse kaçmıştır. 

Anestezi sırasında mide içeriğinin >25mni ve pHs2.5 olma- 
sı aspirasyon pnömonisi için risk kabul edilir. Operasyon scre- 

si ve anksiyetenin yanı sıra, analjezi için kullanılan opioidler de 
mide boşalmasını geciktirir (10). Anksiyoliz ve sedasyon sağla- 
yarak riskin azaltılması beklentisi ile uygulanan p.o. veya rektal 
dizepamın mide asidiresi ve içerik mikçanı üzerine etkisinin ol- 
inadığı belirlenmiştir (11). Bu arılamda sedasyonun en azından 
infeksiyon riskinin azaltılması yönünde etkisinin olmadığı sonu- 
cu çıkartılabilir. 

Licerarürdeki araştırmaların önemli bit kısmı direk olarak 
sedasyonun infeksiyon üzerine etkisinden çok sedatif medikas- 
yonun immun yanıt üzerine erkilerini hedef almıştır. 

12 cerrahi yoğun bakım ünitesi ve 12 sağlıklı gönüllüden 
elde edilen lenfositlerin fitohemagelutinin, konkavalin A ve mi- 
tojen indüksiyonuna yanın üzerine farklı propofol emülsiyon 
ve lipid emülsiyon konsanırasyonlarının etkisi in vitro araştrıl- 
mıştır. YBÜ hastalarında lenfosit proliferatif yanıtının sağlıklı 
gönüllülerden daha düşük olduğunun belirlendiği bu çalışma- 
da propofolun 1-T0yg/mi gibi dolaşımda bulunabilen konsant- 
rasyonlarının mitojen indüksiyonuna yanıtı düşürdüğü belirlen- 
miştir (12). 

Çalışmalar çoğunlukla nonspesifik yarır olup, mikroorga- 
nizmanın konağa ulaştığı anda karşılaştığı nötrohl-fagosiz fonk- 
siyonları üzerine odaklanmaktadır. 

Organizmanın infeksiyona verdiği en erken nonspesifik ya- 
nır, bölgeye nörrofil göçüdür. İn vitro agaroz yöntemi ile, pro- 
pofol ve lipid emülsiferinin ayrı ya da birlikte, benzer oranlarda 
nötrofil göçünü deprese erriği saptanmıştır (13). 

Nötrofil, bakreri gibi kemocaksik uyarı karşısında normal 
sferik yapısını kaybederek başlı-kuyruklu polarize bir şekil alır, 
Propofol, riyopenron ve midazolamın in vitro nörrofil polarizas- 
yonu üzerine etkisinin araşurıldığı çalışmada, plazmada sağlanan 
propofol ve tiyopental konsantrasyonları ile 9650 inhibisyon et- 
kisi sapranmış, yüksek dozlarla bu etki 96100'e ulaşmıştır ve se- 
rüm albumini eklenmesi de inhibisyonu önleyememiştir. Propo- 
fol ile saptanan inbibisyonun lipid-emülsiyona bağlı olmadığı 
belirlenen çalışmada midazolam klinik konsantrasyonu nötrofil 
polarizasyonunu erkilememiştir (14). 

Bir sonraki aşama bakterinin nötrofil tarafından fagosirozu 
ve daha sonra da fagosite edilen bakterinin öldürülmesidir. Sa- 
vunmanın bu aşaması sedadf ajanların erkilerinin en fazla çalı- 
şıldığı konudur. Farklı uyaranlar kullanılarak ve farklı şekillen- 
dirilmiş çalışmalar biribiri ile çelişen sonuçlar verebilmektedir. 
Nörrofil tarafından bakteri öldürülmesinin ana mekanizması ok- 
sijen radikallerinin üretilmesidir. Tiyopenmal, diazepam ve pro- 
pofol klinik plazma konsantrasyonları ile oksijen radikal üreti- 
minin azaldığı yani bakteri öldürülmesi işeminin suprese olduğu 
ve bu supresif erkinin doz ile birlikte arttığı saptanmıştır (15). 
Aynı çalışmada midazolam, meroheksikal ve etomidat bakre- 

33



ri öldürülmesini erkilememiştir. Farklı bir çalışmada, propofol, 

tiyopenral, metoteksitan ve midazolam sedatif konsantrasyon- 

larda oksijen radikalleri üretimini 961-6 oranında inhibe ettiği; 

auesrezik konsantrasyonun 10 karı konsantrasyonda diğer ajan- 

larla 962-91 inhibisyon saptanırken midazolam ile tüm konsant- 

rasyonlarda inhibisyonun minimal olduğu belirlenmiştir (16). 

Propofol, riyopenral, midazolam ve ketamin ile yapılan çalışma- 

da klinik olatak ulaşılabilir konsanırasyonlarda 1 saadlik inku- 

basyon sonunda fagositik ve bakteriyel ödürme fonksiyonu üze- 

rine etkilerinin minimal olduğu belirlenmiştir (17). Ancak direk 

olarak S.aureus ve E.coli 'nin fagosiroz ve öldürülmesinin değer- 

lendirildiği çalışmada riyopental (15 pg/ml), eromidar (0.32 ug/ 

ml) ketamin (2.36 pg/ml) Hunitrazepamın (0.04 pıg/ml) düşük 

konsanırasyonlarının dahi fagosirozu inhibe edebileceği göste- 

rilmiştir (18). 

Yapılan tüm çalışma sonuçları değerlendirildiğinde lökosit 

fonksiyonlarının en fazla propofol ile etkilendiği; midazolamın 

erkisinin minimal olduğu sonucu çıkarılabilir ki bu da sedarif 

medikasyonun seçiminin infeksiyon riski üzerine belirleyici ola- 

bileceğini düşündürmektedir. Propofol ya da isofluran ile anes- 

tezi uygulanan hastlarda yapılan araşrırmada 4 saatin sonunda 

fagosirozun erkilenmediği ancak propofolün bakteri öldürülme- 

sini inhibe ettiğinin gösterilmesi in virro verileri destekler nite- 

likte ise de tüm bu çalışma sonuçlarının kısa süreli erkinin ifadesi 

olduğu açıkrır (19). Farklı ajanlar ile infeksiyon sıklığının değiş- 

tiğini gösteren araştırma yoktur. 

Kullanılan medikasyonun kendisinin mi yoksa özellikle 

nöttofi fonksiyonları üzerine etkisi bilinen uzun zincirli crig- 

liserid içeren çözücülerinin mi yanıtın deprese olmasında er 

kili olduğu konusu tartışmalıdır (20). Sedariflerin, doku kon- 

sanrrasyonlarının bilinmemesi sonuçların klinik anlamlılığının 

değerlendirilmesini daha da güçleştirmektedir. 

İmmun sistem üzerine etkili olabildikleri gösterilen sedarif 

ajanların sınırlı sürelerle verildikleri durumda, reversibl olan bu 

erkileri fazla önemsenmeyebilir. Ancak YBÜ hastaları gibi, çeşitli 

faktörlerin etkisi ile infeksiyon riski yüksek olduğu bilinen has- 

talarda devamlı ve günlerce yapılan uygulamalar, bu etkilerinin 

daha fazla dikkate alınmasını gerektirmektedir. 

Diğer yandan hiperinfamatuvar sendromlarda radikal ara- 

cılı doku hasarının önlenmesi için bu ajanların kullanılabileceği 

de ileri sürülmüşrür (15). 
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