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Oz

Yogun bakim iinitesine kabul edilen kritik covid-19 hastalar1 siklikla analjezi ve sedasyona ihtiya¢ duymaktadirlar.
Hastaligin kendi fizyopatolojik 6zelliklerinden ve hastaligin siddetinden, saglik hizmeti verenlere bulasmasina yonelik
kaygilardan kaynaklanan artmis sedasyon ve analjezi ihtiyaci vardir. Covid-19 kritik bakim hastalarinda sedasyon
uygulamasinin yonetiminde, bireysellestirilmis hasta sedasyon ve analjezi yonetimi, ¢esitli ajanlarin yan etki profilleri,

hastaya ait 6zellikler ve ilaglarin ulasilabilirligi g6z 6éniinde bulundurulmalidir. Hasta giivenliginin artirilmasi ve yogun
bakim sonuglarinin iyilestirilmesi temel amactir.
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COVID-19 Critical Patient: Analgesia and Sedation
Abstract

Critical covid-19 patients admitted to the intensive care unit often require analgesia and sedation. There is an increased
need for sedation and analgesia due to the pathophysiological characteristics of the disease itself, the severity of the
disease, and concerns about its transmission to healthcare providers. In the management of sedation in Covid-19 critical
care patients, individualized patient sedation and analgesia management, side effect profiles of various agents, patient
characteristics, and availability of drugs should be considered. Increasing patient safety and improving intensive care
outcomes are the main objectives.
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GIRIS
Yeni bir koronavirts tiirii (SARS-CoV-2 ), diinya
capinda pandemiye yol agmistir.

Yeni tip Coronaviriis Hastalign (COVID-19),
primer olarak solunum yolunu etkisi altina
alirken, ¢oklu organ yetersizligine yol acabilir
ve fatal seyredebilir. Akut solunumsal
komplikasyonlar uzun siire yogun bakim
linitesinde yatisi gerektirebilir ve bu hastalarda
mortalite ve morbiditenin majoér nedenlerinden
birini olusturur!2,

Siddetli akut hipoksi gelisen hastalar siklikla
invaziv mekanik ventilasyona ihtiya¢ duyulur.
Bu durum etkili analjezi ve sedayon
gerektirmektedir3-6. Bu hastalarda uygun
sedasyon;  hasta-ventilator = uyumsuzlugu,
kazara ekstiibasyonlar, devre baglantilarinin
kesilmesi gibi problemleri o6nledigi gibi,
refrakter  hipoksik  solunum  yetmezligi
olgularinda prone pozisyon ve kas gevsetici
uygulamalarini kolaylastirir. Kapp ve ark.lar”
tarafindan yapilan bir c¢alismada; mekanik
ventilasyon gerektiren Covid-19 hastalarinda,
analjezi ve sedasyon ihtiyac1 arastirilmistir.
Arastiricilar; Covid-19 hastalarinda ihtiyac
duyulan sedasyon miktarini, daha 6nceki bir
calismada tamimlanan ARDS vakalarn ile
karsilastirmislardir. Calisma sonucuda, Covid -
19 enfeksiyonu sonucu gelisen ARDS
vakalarinda daha yiiksek dozda sedasyon ve
analjezi ihtiyaci oldugu, buna bagh olarkta,
siddetli yan etki gelisme potansiyelinin arttigi
sonucuna varmislardir. Bu durum, optimal
sedasyonun  saglanmasi  icin  Covid-19
hastaliginin patofizyolojisine bagh kendine has
zorluklara isaret etmektedir. Tim diinyada,
pandemiye bagh artan kritik hasta sayisi, ve
asir1 tiketime bagl, ilag temin etmedeki
endiseleride beraberinde getirmektedir3+.

Analjezi ve sedasyon yogun bakim hastalarinin
bakiminin ayrilmaz bir parcasidir.

Bu hastalar istirahatte ve standart bakim
prosedirleri sirasinda orta ila siddetli agri
hissederler8®. Ayrica, yogun bakimda kalma,
hem fizyolojik hem de psikolojik yollardan
anksiyeteyi tetikler ve yogun bakima kabul
edilen hastalarin yarisindan fazlast yogun
bakimda yasadiklarini veya entiibe olduklarini
hatirlamaktadirlarl®. Bu agr1 ve anksiyete
onceden var olan sempatik stres yanitina
katkida bulunur ve endojen katekolamin
aktivitesinde artisa, oksijen tiiketiminde artisa,
tasikardiye, hiperkoagulasyona, metabolizmada
artisa ve immiinosupresyona yol acarll. Yogun
bakim ortaminda dinmeyen agr1 ve anksiyete,
ciddi ajitasyona yol acabilmektedir. Bu durum,
hayat kurtaran tibbi cihazlarin -endotrakeal
entliibasyon tiipli, intravaskiiler yollar vs-
c¢ikmasina yol acabilmektedir. Bu islemlerin
tekrar yapilmasi saglik calisanlarinin tekrar
bulas riskini artirabilmektedir. Bu durum, akut
olay sirasinda onemli fiziksel ve psikolojik
strese katkida bulunabilir ve post-travmatik
stres bozuklugu gibi uzun vadeli sonuglara yol
acabilmektedir.

Yeterli agr1 kontrolii ve sedasyon, peak hava
yolu  basinclarindaki artislar  nedeniyle
ventilator kaynakli akciger hasarina (VILI)
neden olarak hasta sonugclarini olumsuz yénde
etkileyebilen  ventilator = uyumsuzlugunun
onlenmesinde de 6nemli bir rol oynar>-7.

COVID-19 hastalarinin  genis bir klinik
prezantasyonu olmasina karsilik, acil servise
hipoksi ile basvuranlarin, hizla kottlestigi, ve
sonucta entlibasyon, pron pozisyonu ve Kkas
gevsetici uygulamasina ihtiyac duyduklari
kaydedilmistirl2.  Sedasyon, noromiiskiiler
blokérlerin kullanima izin vermek, istenmeyen
ekstlibasyonlar1  6nlemek ve  ventilator
senkronizasyonunu desteklemek covid-19
hasta popiilasyonunda 6zellikle 6nemlidir3.
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COVID-19'lu yogun bakim hastalarinin hasta
profili- gen¢ ve komorbiditesi olmayan
hastalarda bu gruba dahildir-, yogun
inflamatuar yanitlar olusturma egilimindedir?3.
Bu nedenle, bu hastalar alisilmadik derecede
yluksek dozlarda sedatif ilaglara ve siklikla
birden fazla ajanin uygulanmasina ihtiyac
duyarlar, bu da potansiyel yan etki risklerini
artirir®’. Bu hastalarda mekanik ventilasyon
sturesi de daha uzundur ve medyan mekanik
ventilasyon siliresi 7 ila 12 giin arasinda
degismektedirl*. Bu nedenle daha wuzun
sedasyon stresine ihtiya¢c duyulmaktadir. Bu
uzun slreli sedasyon siireleri, ila¢ birikimine,
toleransa ve tasiflaksiye ve ayrica ilacglarin
istenmeyen yan etkilerine yol agabilir, bu hasta
grubunda 6zellikle sorunludur?>.

Sedatif-Analjezik Ajan Secimi

Bu hastalarda sedasyon icin ajan secerken,
multidisipliner bir ekibin (yogun bakim
doktoru, yogun bakim hemsiresi, eczac,
farmakolog vb) vaka bazinda uygun sedatif
secimini gozden gecirmesi ve karar vermesi
zorunludur. Protokolli, hemsire kontrolli
sedasyonun; sedasyon gereksinimlerini,
mekanik ventilasyon siiresini ve YBU'de kalis
slresini azalttigl gosterildiginden, protokollii
bir sedasyon rejimi ile baslamak uygun
olabilirle. Protokolden sapmalar ve
bireysellestirilmis bakima ihtiya¢ duyulabilen
durumlar net olarak belli olmalidir. COVID-
19'lu kritik hastalarda akut bébrek hasarinin
(AKI) yaygin oldugunu ve insidansinin %25
kadar yiliksek oldugunu bildirilmistirl?.18,
Sedoanaljezi planlamasinda ve titrasyonunda
bu konuda dikkatli olunmasi gerekmektedir.

Biiyiik bir akademik tip merkezinin birden fazla
yogun bakim iinitesinde (YBU) Covid-19 kritik
bakim hastalarinin sedoanaljezi gereksinimleri
arastirllmistiré. Mekanik ventilasyonun ilk 10
giini boyunca COVID-19'lu kritik hastalarda
sedasyon uygulamalarinin retrospektif, tek
merkezli bir kohort g¢alismasi olarak
planlanmistir. Calisma popitlasyonu, COVID-

19'lu, mekanik olarak ventile edilen kritik
durumdaki 86 hastadan olusan ardisik bir
kohorttur. Sedoanaljezi ilaglari, dozlar, ilag

kombinasyonlarini ve uygulama siiresini
karakterize eden veriler gilinliik olarak
toplanmistir. Bu veriler, COVID-19'u olmayan
kritik  hastalarin = sedasyonuna  yonelik

yayinlanmis onerilerle karsilastirnlmistir. ilag
dozlari, uygulanan ila¢ sayisi, temel hasta
ozellikleri ve inflamatuar belirtecler arasindaki
iliskiler arastirilmistir. Calisma grubu arasinda
propofol ve hidromorfon en yaygin baslangi¢
ilagc kombinasyonuydu ve bu ilaglar belirli bir
giinde hastalarin sirasiyla %100 ve %88'inde
kullaniliyordu. Hastalar i¢in sedatif ve analjezik
inflizyonlarin dozlari ilk 10 gilin icinde artmistir
-propofol (hastalarin %48'i), deksmedetomidin
(%29), midazolam (%?7,7), ketamin (%32) ve
hidromorfon (%38)-. Ayni anda uygulanan
sedatif ve analjezik ajan sayis1 her hasta icin
zamanla artmis, hastalarin %50'sinden fazlasi 2.
giinde 3 veya daha fazla ajana ihtiyag
duymuslardir. U¢ veya daha az ajan gerektiren
hastalarla karsilastirildiginda, 3'ten fazla ajan
gerektiren grup; ortalama olarak daha geng,
viicut kitle indeksi daha yiiksek, serum ferritin
ve laktat dehidrojenaz konsantrasyonlari daha
yuksek, daha diisiik PaO2:FI02'ye aranlarina

sahip olanlar ve ndromiskiiler blokor
gerektiren hastalar olarak saptanmistir. Sonug
olarak; kritik hastalig1 olan diger

popiilasyonlarda kilavuzlar tarafindan énerilen
sedasyon uygulamalarina kiyasla, COVID-19'lu
kritik hastaligi olan, mekanik olarak ventile
edilen hastalarda yiiksek sedoanaljezik ihtiyaci
olmustur.

Multidisipliner ekipler, gereksiz kullanimi ve
israfi sinirlandirirken terapiyi bireysellestiren
koruma planlari uygulamalidir.

Analjezikler

Opioidler, kritik hastalarda sedasyon ve analjezi
yonetiminin temel tasini olusturur. Agri, yogun
bakim tlinitesinde her yerde mevcuttur ve diger
etiyolojilerin yani sira uzun siireli hareketsizlik,
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kalic1 cihazlar ve invaziv prosediirlere maruz
kalma ile iliskilendirilir®. Kritik hastalarda
agrinin yonetimine, oOnce agrinin tedavi
edilmesini veya agr1 yoOnetiminin temel
dayanagi olarak opioidlerle analgosedasyonun
(6rn.,, oOnce analjezi veya analjezi bazli)
kullanilmasini 6neren konsensiis kilavuzlari
tarafindan oncelik  veriliril. Opioidler,
nosisepsiyonda yer alan miu-opioid reseptori
dahil olmak tlizere gesitli farkli reseptorlere etki
eder. Opioidler, hastanin yasayabilecegi agri
diizeyine bagh olarak bolus veya inflizyon
seklinde uygulanabilir.  Aktif metaboliti
olmayan ve yiiksek lipofilisiteye sahip olan
fentanil, yaygin olarak siirekli infiizyon olarak
kullanilir. Morfin ve hidromorfon, yogun bakim
hastalarinda agr tedavisinde kullanilan diger
ilaglardir.

COVID-19'lu kritik hastalarda akciger koruyucu
ventilasyonu kolaylastirmak i¢in siklikla gerekli
olan uzun slireli opioid infiizyonlarinin
istenmeyen etkileri vardir. Bu tiir inflizyonlarin
bagirsak  hipomotilitesine neden oldugu,
beslenme intoleransina, beslenmede kesintilere
ve uzun sureli yogun bakimda kalis sirasinda
yetersiz beslenmeye yol actigl bilinmektedir.
llaglar yag dokusunda birikebilir ve &zellikle
uzun “context sensitif half-life” nedeniyle uzun
stureli kullanimlarda nérolojik derlenmeyi
geciktirebilir. Onceden var olan AKI, ilac¢
birikimine daha fazla katkida bulunabilir. Bu
inflzyonlarin aniden kesilmesi yoksunluk
sendromununa yol acabilir ve mekanik
ventilasyondan ayrilmay1 zorlastirabilirl®. Uzun
stireli tedavi siiresi ayrica tolerans gelisimine ve
B ve T hiicre aracili immiin disfonksiyon, opioid
kaynakli hiperaljezi (OIH) ve fizyolojik ve
psikolojik bagimlilik potansiyeli gibi uzun
vadeli olumsuz etkilere yol acabilir. Bu nedenle,
COVID-19 pozitif hastalarla hemsire temasinin
sinirlandirilmasi da dahil olmak iizere siirekli
inflizyon kullanmanin riskleri ve faydalar1 vaka
bazinda degerlendirilmelidir?0. Nadir, ancak
korkulan bir komplikasyon, hastalarda artmis

torasik ve abdominal kas tonusu gelistiren
opioid kaynakli go6giis duvari rijiditesidir2!.
Gogis duvar1 rijiditesi gelisen  entlibe
hastalarda artmis hava yolu basinglarnn ve
oksijen  desatiirasyonu  gelisebilir?2.  Bu
komplikasyon, agir ARDS'li bir COVID-19
hastasinda ortaya c¢ikarsa o6limcil olabilir.
Fentanil bobrek fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda tercih edilen ilagtir ve COVID-19
hastalarinda ilk secenek olarak diistiniilmelidir.
Sedatif-hipnotiklerin asir1 kullanimiyla iliskili
iyi bilinen deliryum riskini kabul ederek, stirekli

fentanil infiizyonuna dayali bir rejim
diistiniilmelidir. Bu infiizyonlar giinliik olarak
degerlendirilmeli ve ventilator
senkronizasyonunu ve hasta konforunu

korumak i¢cin minimum dozu koruyacak sekilde
titre edilmelidir3.

COVID-19 Hastalarinda
Alternatif Tedaviler

Analjezi Ic¢in
Remifentanil, fentanile benzer farmakodinamik
ozelliklere sahip secici bir mu-opioid reseptor
agonistidir ve acil durum bakiminda
disiiniilmelidirt. Fentanilden farkli olarak
remifentanil, kan ve doku esterazlari tarafindan
hizla metabolize edilir; bu nedenle infiizyon
stiresinden bagimsiz olarak cok kisa bir etki
stiresi vardir?3. Remifentanil analjezi icin
fentanile bir alternatif olabilir, ancak
remifentanil kullanimi fentanile kiyasla daha
yuksek hipotansiyon insidansi ile
iliskilendirilmistir24.Cok merkezli, c¢ift Kkor,
randomize, Kkontrollii klinik bir c¢alismada,
sedasyon ve analjezi icin remifentanil ile
fentanilin etkinligini ve glivenligi
karsilastirilmistir. Arastirmaya karisik YBU
mekanik  ventilasyonlu  hastalar1  dahil
edilmistir. Bu c¢alisma, optimal sedasyon
seviyesinde gecen slre acisindan,
(remifentanilde %88,3'e karsi fentanilde
%89,3) bir fark olmadig bildirilmistir. Ek
olarak, remifentanil alan hastalar, fentanil ile
karsilastirildiginda optimal sedasyonda
hastalar arasinda onemli oOl¢lide daha az
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degiskenlik sergilemistir (p = 0.009). Bununla
birlikte, kisa yarilanma Omri nedeniyle
remifentanil grubundaki hastalar, -analjezinin
hizla sonlanimi nedeniyle- ekstiibasyon, post-
ekstiibasyon ve sonraki tedaviler sirasinda
onemli 6lciide daha uzun stire agr1 yasamistir
(tim karsilastirmalar icin p < 0.05).
Hemodinamik instabilite veya advers olaylarda

hi¢bir farklihk saptanmamistir2s,
Remifentanilin kisa yarilanma 6mri nedeniyle,
yoksunluk  semptomlarini  6nlemek icin

inflizyonunun kesilmesinden 6nce yeterli agri
yonetiminin saglanmasi énemlidir?2e.

Multimodal bir analjezi yaklasimi, daha iyi agr
kontroliinii  kolaylastirabilir ve hastalarin
opioid gereksinimlerini azaltabilir. “YBU'deki
Erigskin Hastalarda Agri, Ajitasyon/Sedasyon,
Deliryum, Hareketsizlik ve Uyku Bozuklugunun
Onlenmesi ve Yénetimi’ne Iliskin 2018 yilina ait
Klinik Uygulama Kilavuzu (PADIS),
asetaminofen, ketamin, pregabalin ve
gabapentin, karbamazepin gibi néropatik agri
kesici ilaglarin kullanilmasini 6nermektedir.
Covid-19 enfeksiyonu olan Kkritik hastalarda,
agr1 yogunlugunu ve opioid kullanimini
azaltmak icin hastalarin organ yetmezlikleri goz
onliinde bulundurularak adjuvan ilaglarin
kullanimi diisiintilebilinir??.

Opioidler etkili analjezik ajanlar olmalarina
ragmen, zayif sedatif 6zelliklere sahiptirler ve
kas gevsetici gerektiren hastalarda yeterli
sedasyon saglamazlar. Bu nedenle, analjeziye ek
olarak uygun sedatif ajan kullanimi hasta
bakimin1 kolaylastirabilir ve genel hasta
givenligine  katkida  bulunabilir.  Cesitli
sedasyon yontemleri mevcuttur ve sedatif ajan
secimi bireysellestirilmelidir?’. Sedatif ajanlar
secilirken ytiksek trigliserit diizeyleri, u¢ organ
disfonksiyonlar1 ve artan ila¢ klirensi dahil
olmak tizere COVID-19 hastalarinda belirtilen
ozellikler dikkate alinmalidir. Hasta
faktorlerine ek olarak, istenen ilaglarin
mevcudiyeti, ulasilabilirligi de klinik karar
verme surecine dahil edilmelidir.

Sedatifler

Yogun bakim linitesinde en sik kullanilan sedatif
ajanlardan biri, kisa etkili, lipofilik bir fenol
tirevi olan propofoldiir.  Propofol, y-
aminobiitirik asit (GABA) reseptdriiniin islevini
modiile eder ve sonucta hiperpolarizasyona ve
norotransmisyonun inhibisyonuna yol agcar.
Propofol, birgok durumda, hizli etki baslangici
nedeniyle spesifik durumlarda tercih edilen
ajandir. Ek olarak, propofol, nispeten kisa bir
baslangi¢c yar1 omrii ve 4 ila 7 saatlik bir
terminal yar1 6mrii ile bi-fazik kinetik sergiler2s.
Ne yazik ki, bu terminal yar1 6mir, viicut
dokularinda birikme nedeniyle uzun tedavi
surelerini takiben wuzayabilir. Faydalarina
ragmen propofol, COVID-19'lu kritik hastalarda
sorun  yaratabilecek, iyi belgelenmis,
ongorilebilir yan etkilere sahiptir. Propofol,
septik soklu COVID-19 hastalarinda 6nceden
var olan hipotansiyonu kotiilestirebilen
sistemik vaskiiler diren¢ ve miyokardiyal
kontraktilitede doza bagh bir azalmaya neden
olur?®.  Bu hipotansiyon, ¢oklu organ
yetmezligine yol acabilir veya son organ
perflizyonunun azalmasina neden olabilir.
COVID-19'lu hastalarinin ayrica miyokard
hasari, viral miyokardit ve stres
kardiyomiyopatisi gelistirdigi bilinmektedir3?
ve miyokard kontraktilitesinde propofoliin
neden oldugu azalma bu hastalarda iyi tolere
edilemeyebilir. Propofoliin diger daha az yaygin
yan etkileri arasinda hipertrigliseridemi ve
pankreatit bulunur. Propofol, %10 yag
emilsiyonu iceren urini nedeniyle
hipertrigliseridemiye neden olabilir4.

COVID-19 hastalar1 hipermetabolik durumlari
nedeniyle diger kritik hastalardan daha ytliksek
diizeyde sedasyona ihtiya¢ duyma egiliminde
olduklarindan, uzun siireli yliksek doz propofol
infiizyonlar1 bagimsiz olarak yiiksek trigliserit
seviyelerine  yol  acabilir,  nihayetinde
pankreatite yol acabilir. Geleneksel olarak
pankreatit gelisimini o6nlemek icin 500
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mg/dL'yi asan trigliserit yiikselmelerinde
hastalarda alternatif ajanlar kullanilir4.

Bununla birlikte, COVID-19'lu
hipertrigliseridemi ile birlikte sekonder
hemofagositik lenfohistiyositoz (HLH) ile
benzer bir tablo ile basvurabilirler. HLH, aktive
edilmis  makrofajlarin  ve  lenfositlerin
downregiilasyonunun olmamasi nedeniyle
ciddi bir sistemik inflamatuar sendromdur31. Bu
nedenle, propofol alan COVID-19 hastalarinda
trigliserit konsantrasyonlar1 daha sik (her 24-
48 saatte bir) izlenmelidir.

Daha yuksek dozlarda propofolden
kaynaklanan bir baska endise de propofol
inflizyon sendromudur (PRIS). PRIS, uzun stireli
(>48 saat) ve yiiksek doz (>4-5 mg kg-1 sa-1)
propofol infiizyonlar1 ile ortaya ¢ikabilen,
oliimcil olsa da, nadir goriilen bir durumdur32.
Asistole yol acan direncli bradikardi, metabolik
asidoz, rabdomiyoliz, hiperlipidemi, karaciger

hastalar,

biiylimesi, hiperkalemi ve her bilesenin
fizyolojik etkileri ile karakterizedir. Bu
onlenebilir komplikasyon, inflizyon

durdurularak ve ciddi vakalarda hemodinamik
destek, hemodiyaliz veya ekstrakorporeal
membran oksijenasyonu gibi destekleyici
onlemler verilerek hemen tedavi edilmelidir.

Benzodiazepinler sedasyon icin alternatif bir
secenektir.  Benzodiyazepinler,  GABA'nin
etkisini kolaylastirarak, o6zellikle sedasyon,
anksiyoliz, anterograd amnezi, antikonviilzan
ozellikler ve kas gevsemesi gibi ¢cok sayida etki
uygular. YBU sedasyonu icin en sik kullanilan iki
benzodiazepin midazolam ve lorazepamdir.
Midazolam, sinifindaki en kisa etkili, suda

c¢ozlniir ilaclardan biridir. Kisa, “kontext
sensitive half-life”6zelligi, siirekli inflizyon
olarak uygulanmasinina olanak saglar3s.

Midazolam, sitokrom P450 sistemi yoluyla hizla
hepatik metabolizmaya ugrar ve sonunda
bobrekler tarafindan atilan aktif metabolit olan
1-hidroksimidazolam'a dontisiir. Bu aktif
metabolit, uzun siireli inflizyonlar sirasinda ve
bobrek fonksiyon bozuklugu olan hastalarda

birikebilir34. Ana ilacin ve aktif metabolitinin
birikimi nedeniyle baslangi¢ son donem bobrek
hastaligt (SDBY) veya ABH olan hastalarda
midazolam uzun siire uygulanirken dikkatli
olunmalidir3s. Bu siniftaki tiim ajanlarin lipofilik
oldugunu ve yag dokusunda birikecegini bilmek
de oOnemlidir. Uygunsa gilinlik sedasyon
tatillerinin saglanmasi ve en diisiik etkili dozun
kullanilmasi birikimi sinirlamaya yardimci
olacaktir3.  Alternatif olarak lorazepam
inflizyonlart da sedasyon icin kullanilabilir.
Lorazepam, midazolam ile karsilastirildiginda
daha wuzun etki siiresine sahiptir. Ayrica
karaciger yoluyla bobrekler tarafindan atilan
inaktif metabolitlere metabolize edilir3¢. Aktif
metabolit olmamasi  nedeniyle  bobrek
fonksiyon bozuklugu olan hastalarda daha az
birikim olabilir ve bu nedenle siirekli renal
replasman tedavisi (CRRT) veya hemodiyaliz
(HD) alan hastalarda bu ajan tercih edilebilir. Ne
yazik ki, lorazepamin daha uzun yar1 6mrij,
bagimsiz olarak ekstiibasyonlardaki
gecikmelere katkida bulunabilir3’.Ulkemizde su
an itibar1 ile lorazepamin intravenéz formu
bulunmamaktadir.

Ozellikle bu hasta popiilasyonunda,
benzodiazepinleri kullanirken yogun
bakimcilarin karsilastigi  bir diger zorluk,

yoksunluk sendromu gelisme riskidir. ARDS'li
hastalarin daha yiiksek dozlarda ila¢ alma
olasiliklar1 daha yiiksektir. Bu durum, artan
yoksunluk sendromu, ve uzamis mekanik
ventilasyon riskini beraberinde
getirmektedirl®. Benzer sekilde, COVID-19 ile
iliskili solunum yetmezligi olan hastalar uzun
stire mekanik ventilasyona ihtiya¢ duyabilir ve
yeterli sedasyon seviyelerine ulasmak icin daha
yliksek dozlarda sedatif ajanlara ihtiyac
duyabilir®; bu nedenle, uzun siireli tedavinin
riskleri ve faydalari rutin olarak
degerlendirilmelidir3. Benzodiazepinlerin YBU
sedasyonu icin kullanimi, yash hastalarda daha
da belirgin olan artan deliryum riski nedeniyle
sinirlidir38. Bu nedenle, birikimi sinirlamak igin
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mimkiin oldugunda aralikh benzodiazepin
dozlar1 kullanilmali ve multimodal analjezi ve
sedasyon modelleri diisiintilmelidir.

Deksmedetomidin, yogun bakim iinitesinde
sedasyon icin yaygin olarak kullanilan bir a2-
adrenerjik agonisttir. Merkezi ve periferik a2-
reseptorlerine baglanarak sempatik ¢ikisin

azalmasina ve norepinefrin  saliniminin
baskilanmasina neden olur. Sedasyon,
anksiyoliz ve analjezi saglayarak, YBU

sedasyonu, prosediirel sedasyon ve uyanik
fiberoptik entiibasyonlar i¢cin ideal bir
ajandir3?40, Deksmedetomidinin opioid
gereksinimini azaltmada ve deliryum oranlarini
diistirmede rolii vardir3?49, Diger sedatiflerin
aksine, deksmedetomidin “respiratuvar drive”
lizerinde minimal etkiye sahiptir, bu o6zelligi
onu, hastalar1 mekanik ventilasyondan
ayirirken tercih edilen ajan haline getirir.
Deksmedetomidinin, bradikardi, hipotansiyon
ve kalp blogunu iceren yan etkileri vardir40. Bu
etkiler, kardiyak komplikasyonlarin siklikla
eslik ettigi COVID-19 yogun bakim hastalarinda
abartili olabilir.

Deksmedetomidinin monoterapi olarak
kullanildiginda daha hafif sedasyon seviyeleri
sagladig1 bilinmektedir. Yakin tarihli bir
randomize kontrollii calisma, birincil sedatif
olarak deksmedetomidin ile sedasyona tabi
tutulan mekanik olarak ventile edilen YBU
hastalarinin, istenen sedasyon seviyesine
ulasmak icin siklikla ek sedatif ajanlara ihtiyac
duyduguna dair bulgular ortaya c¢ikardi#l.
Ventilator uyumsuzlugu belirtileri gostermeye
devam eden veya prone pozisyon gerektiren
COVID-19 hastalarinda, deksmedetomidin tek
basina istenen sedasyon seviyelerini elde etmek
icin yeterli olmayabilir3. Ek olarak, uzun siireli
inflizyonlar da tolerans gelisimine yol acabilir42.

Ketamin, yogun bakim tnitesinde analjezik ve
sedatif-hipnotik ajan olarak kullanilan bir N-
metil-D-aspartat (NMDA) reseptor
antagonistidir. Ketamin, eksitator amino asit
glutamatin iletimini bloke ederek, NMDA

reseptorlerinin  rekabet¢i  olmayan  bir
inhibitori olarak gorev yapar. Kritik durumdaki
travma hastalarinda hem postoperatif analjezi
hem de akut agr1 yonetimi icin giderek daha
fazla kullanilmaktadir ve bu hastalarda opioid
kullanimini azalttigi gosterilmistirs3.
Subanestezik dozlarda, ketamin, toplam opioid
gereksinimlerini 6nemli 6lciide azaltirken etkili
analjezik 0Ozelliklere sahiptirtt. Giincel bir
calismada, ek olarak kontinii ketamin infiizyonu
uygulamasinin, mekanik ventilasyon uygulanan
hastalarda, hedef sedasyon araliginda gecen
stireyi iyilestirirken, analjezik ve sedatif doz
ihtiyacini azaltici etkiye sahip
oldugunugdstermistirs. Psikotomimetik
etkileri ve deliryuma neden olma egilimi
nedeniyle ketamin kullanimi eskiden beri

sinirlandirilmistir.  Bununla  birlikte,  bu
psikotomimetik etkiler doza bagimhdir ve
birlikte distik doz benzodiazepin

uygulamasiyla azaltilabilir4é. Kii¢iik dozlarda
ketamin, miyokardiyal depresyon olmaksizin
sempatomimetik bir etki gosterir4’. Ketamin
trakeobronsiyal sekresyonlar artirabilir, bu da
solunum yolu inflamasyonu ve
hasarlanmasindan kaynaklanan asir1 mukus
tikaclarinin yaygin oldugu COVID-19
hastalarinda zararli olabilir. Ketamin, hem
katekolamin saliniminin artmasi hem de vagal
yollarin inhibisyonu nedeniyle bronkodilatér
etkilere sahiptir ve astim oykiisii ile bagvuran
hastalarda faydali olabilir¥e. Bu nedenle,
ketamin, dozlarini ve siirelerini sinirlamak igin
diger sedatiflere ek olarak kullanilabilir ve
astim hastalari dahil olmak tizere belirli COVID-
19 hastalarinda veya diger sedatiflerin
bulunmadig1 veya kullanilamadigi durumlarda
alternatif bir ajan olarak diisiintilebilir3. Yine de,
baslamadan 6nce kapsamli bir risk-fayda analizi
diistiniilmelidir4°.

Sonu¢ olarak; Covid-19  kritik  bakim
hastalarinda sedasyon uygulamasinin
yonetiminde, bireysellestirilmis hasta sedasyon
ve analjezi yonetimi, cesitli ajanlarin yan etki
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profilleri, hastaya ait ozellikler ve ilaglarin
ulasilabilirligi géz 6niinde bulundurulmahdir.
Hasta glivenliginin artirilmasi ve yogun bakim
sonuglarinin iyilestirilmesi temel amacgtir.
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