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Ozet: Ust Gastrointestinal sistem (GIS) endoskopisi
sedasyonunda midazolam ve diazepami plasebo ile
karsilagtiran prospektif ¢aligma yapildi. Endoskopi
laboratuvarina ayaktan bagvuran hastalara (n=60)
randomize olarak 5 mg midazolam, 10 mg diazepam
veya 2 ml serum fizyolojik IV olarak 2 dakikay: agma-
yacak gekilde uygulandi. Calisma gruplar agagidaki
gibiydi; Grup A midazolam grubu n=20, Grup B dia-
zepam grubu n=20, Grup C plasebo grubu n=20).

Entiibasyon kolayligi agisindan gruplar arasinda fark
saptanamadi. Ogiirtiic midazolam grubunda diger
gruplara gére anlamli olarak daha azdi (p < 0.05).
Midazolam grubundaki hastalar islemi daha rahat to-
lare ettiler (p < 0.05). Midazolam grubundaki hastalar
iglemi diger gruplara gore daha rahat buldular (p <
0.01).. Amnezi midazolam grubunda diazepam grubu-
na gére anlambi olarak fazla bulundu (p < 0.01).

Sonug olarak midazolam iist GIS endoskopisi sedasyo-
nunda etkili, giivenilir bir ajan olarak degerlendirildi.

Anahtar kelimeler: Ust GIS endoskopisi, sedasyon, midazo-
lam, diazepam.

Giiniimiizde gastroenteroloji polikliniklerine
ayaktan bagvuran hastalara tist gastrointestinal
sistem (GIS) endoskopisi rutin olarak uygulan-
maktadir. Bu islem sedasyon uygulanmadan ya-
pilabilir. Ancak sedasyon yapilan hastalar isle-
me daha iyi koopare olabilmekte ve iglemi daha
iyi tolera edebilmektedirler. Bunun sonucu ola-
rak endoskopist uygulamada daha rahatlamak-
ta, verimi artmaktadir.

Ust GIS endoskopisinde sedasyon amaciyla has-
talarin iyi tolere edebilecegi, kisa etki siireli,
yan etkileri az bir sedasyon ajanina ihtiyag var-
dir (1). Mental fonksiyonlarin hizla geri dénmesi
istenilen 6zelliklerden bir digeridir (2). Benzodi-
azepinler sedatif ve hipnotik etkileri ile sedas-
yonda yillarca kullanilmiglardir (3). Ancak Ben-
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Summary: THE SEDATION IN UPPER GAS-
TROINTESTINAL SYSTEM ENDOSCOFPY.

Prospective study to evaluat comparison of midazolam
and diazepam use placebo in sedation for upper gas-
trointetinal endoscopy was done.

Consecutive outpatients were randomized to recevie in-
travenous 5 mg midazolam, 18 mg diazepam or 2 ml
serum physiologic. Drugs were given in 2 minutes. The
groups were as fallows; A group (midazolam) n= 28, B
group (diazepam) n= 28, C group (Placebo) n= 28.
There was no significant differance in the ease of intu-
bation amoung the groups. Retching during the proce-
dure was significantly less in the midazolam group
than the others (p < 0.05)..

Tolerance for the prodecudure was significantly better
in the midazolam group (p(8,85). Patients in the mid-
azolam group assessed the procedure more comfortable
than those patients in diazepam and placebo groups (p
< 0.01). Amnesia was significantly more in midazolam
group than others (p < 0.01).

In conclusion midazolam is safe and effective drug in
sedation for upper gastrointestinal endoscopy.

Key words: Upper GI endoscopy, sedation, diazepam, midazo-
lam.

zodiazepin kullanmiminda; ilaca cevapta farkhlik-
lar, enjeksiyondan 6-8 saat sonra ikinci bir pik
ile belirlenen etki uzamasi, enjeksiyon esnasin-
da agr1 ve enjeksiyon yerinde sik olmayan trom-
boflebit gibi ciddi olabilecek dezavantajlar bildi-

.-rilmistir (3,4).

Midazolam suda ¢éziinen bir benzodiazepin tiire-
vidir. Midazolamin st GIS endoskopisi sedasyo-
nunda kullanimi iyi incelenmistir (5,6). Intrave-
noz kullaniminda midazolam diazepama gore
daha hizli etki gostermekte, kuvvetli bir ante-
rograd amnezi olmakta, ancak kisa yarilanma
omru nedeniyle geri doniis daha hizli olmakta-
dir. Enjeksiyon yerinde agr1 ve tromboflebit ge-
lisme riskinin diazepama gore daha az oldugu
bildirilmistir (7,8,9).

Bu nedenle midazolam sadece tist GIS endosko-
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Tablo I: Birkenfeld skorlama sistemi.
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Tablo II: Gruplann yas ve cins dagilimi.

Uyamkhk

Hasta uyandinlamyor

Hasta sedasyonda ama uyandinlabiliyor
Hasta uykulu

Hasta uyanik

wN =

Zaman ve yer orientasyonu
Degerlendirilmiyor
Kismen oriente

Tam oriente

N = C

Kooperasyon
Degerlendirilemiyor
Hareketle yapabilmekte
Sozli emirlerle yapabiliyor

N=C

pisi islemide degil aym1 zamanda kolonoskopi,
bronkoskopi ve sistoskopi esnasinda da sedas-
yon amagh kullanilmistir(11).

Bu ¢alismamizda ¢ift kér randomize yontemle
iist GIS endoskopisi sedasyonunda midazolam,
diazepam ve plasebo kullanarak, hastalarin igle-
me tahamiilleri, endoskopistin konforu, hastala-
rin hastaneyi terk etme siireleri, enjeksiyon ye-
rinde agr1 ve tromboflebit gibi komplikasyon-
larin gelisip gelismedigi arastirildi.

GEREC VE YONTEM

Calismamiza Ocak 1994 ay: icerisinde T.Y.I.H.
endoskopi laboratuvarina basvuran 60 hasta
kabul edildi. Islem oncesi hastalara bilgi verildi
ve sozli onaylar1 alindi. Hastalardan islemi red-
deden olmadi. Hastalardan klinik olarak hepa-
tik, renal, kardiyak, respiratuvar ve psikiyatrik
semptomu olanlar, oykide benzodiazepinlere
asiriduyarhk tanimlayanlar, gebeler, son 1 hafta

Tablo III: Endoskopistin iglemi degerlendirmesi.

Grup A Grup B Grup C
Entubasyon
Kolay 17 (%85) 13 (%65) 13 (%65)
Orta 2 (%10) 5 (%25) 3 (%15)
Zor 1 (%5) 2 (%10) 4 (%20)
Ogurtu
Yok 9 (%45) 7 (%35) 3 (%15)
Az 8 (7%40) 4 (%20) 5 (7%25)
Cok 3 (%15) 9 (7%45) 12 (7%60)
Gegirti
Yok 5 (7%25) 4 (%20) 4 (%20)
Az 11 (7%55) 4 (7%20) 7 (%35)
Cok 4 (%20) 12 (%60) 9 (%45)
Tolerans
Iyi 15 (%175) 7 (%35) 8 (%40)
Orta 3 (%15) 8 (7%48) 8 (7%40)
Kotu 2 (%10) 5 (%25) 4 (%20)

Grup A Grup B Grup C
(Midazolam)  (Diazepam) (Placebo)
Cins 9 10 8
Kadin 11 10 12
Erkek
Ortalama yas 39.5 39 51
(range) (24-54) (24-54) (28-75)

iginde major veya minor trankilizan kullananlar
ve alkol alanlar ¢alisma dis1 tutuldu.

Hastalarin 201i 3 gruba ayrilmasi planland.
Hastanemiz eczanesinde total volimi 2ml olan
10 mg diazepam, 5 mg midazolam ve serum fiz-
yolojik igeren enjektorler her sabah hazirlanip
etiketlendi, numaralandi. Randomize olarak en-
doskopi laboratuvarina génderildi. Goénderilen
enjektorin igerigini sadece hazirlayan eczaa bil-
mekteydi.

Hastalara endoskopi oncesi %10'luk xylocaine
ile lokal farenjeal anestezi uygulandi. Daha
sonra IV yoldan hazirlanan premedikasyon
ajam1 antekubital venden yavas yavas enjekte
edildi. Bu esnada hasta izlenerek uyku hali di-
zartri, ptozis gelistiginde isleme son verildi. En-
jeksiyon siiresi 2' olarak belirlendi.

Ust GIS endoskopisi isleminde fiberoptik Oly-
mpus GIF XQ 20 kullanildi. Endoskopi iglemi
devaml ayni endoskopist ve asistam tarafindan
yapilarak kisisel gozlemden farklilanabilecek so-
nuglar en aza indirilmeye ¢alisildi.

Calismamizin 1. béliminde endoskopistin goz-
lemleri kayit edildi. Entiibasyonun kolaylik zor-
luk derecesi, endoskopi esnasinda o6gurtu, gegir-
ti, hastalarin igleme toleransi degerlendirildi.

Tablo IV: Hastalarn iglemi degerlendirmesi.

GrupA GrupB GrupC
Islemi hatirlama
Evet 3 (%15) 17 (7%85) 28 (%100)
Hayr 17 (%85) 3 (%15) -
Islemi degerlendirme
Rahat 16 (%80) 11 (%55) 6 (%30)
Dayamnilabilir 4 (%20) 7 (%35) 11(%55)
Dayanilmaz - 2 (%10) 3 (%15)
Islemin tekrarinin kabuli
Evet 19 (7%95) 16 (%80) 15 (%75)
Hayir 1 (%6) 4 (%20) 5 (%25)
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Islemden sonra hastalarin uyanma siireleri ve
hastaneyi terketme sireleri kaydedildi. Hastala-
rin uyanikhk durumunun degerlendirilmesinde
Birkenfeld ve arkadaslarinin 6nerdigi skorlama
sistemi kullanilmistir (10), (Tablo I).

Total skoru 7 ve tzerinde olanlar tam uyamk
koopare ve oriente olarak kabul edildi. Hastalar
hastaneyi terk etmeden 6nce ve tam bir uyanik-
hk saglandiktan sonra islemi degerlendirmesi
(rahat, dayanilabilir, dayanilmaz), islemin tek-
rarin kabulid (evet, hayir), islemi hatirlayip ha-
tirlayamadigi soruldu ve cevaplar kaydedildi.

Birgiin sonra hastalar kontrole ¢agirilarak en-
jeksiyon yerinde 1s1 artis1 kizarikhk olup olmads-
g1 kontrol edildi, bu belirtilerin ilk 7 gin igeri-
sinde hasta tarafindan goézlemlenmesi halinde
hastanemize bagvurmasi 6nerildi. Sonuglar chi-
square testi ile degerlendirildi.

SONUCLAR

Toplam 68 hasta ¢alismaya ahndi. Hastalar 28'1i
3 gruba ayrildi ve eczanemizde hazirlanan se-
dasyon ajam1 randomize ve ¢ift kor olarak grup-
lara uyguland.

Midazolam grubundaki (Grup A) 28 hastanin 9'u
kadin, 11'i erkek olup ortalama yas 39,5 ti
(range 24-54). Diazepam grubundaki 20 hasta-
nin 10'u kadin, 10'u erkek olup ortalama yas 39
olarak saptandi (range 24-54). Plasebo uygula-
nan (Grup C) 20 hastanin 8'1i kadin, 12'i erkek ve
ortalama yas 51 idi (range 28-75). Tablo II.

Endoskopi islemi siirekli aymi endoskopist ve
asistan1 tarafindan yapilarak subjektif gozlem
farkhihiklar1 en aza indirilmeye ¢ahsilmistir. En-
doskopist gézlemlerine gore;

Entiibasyon; A grubundaki 17 hastada (7%85)
kolay, 2 hastada (%18) orta zorlukta, 1 hastada
(%5) zor uygulandi. B grubundaki 13 hastada
(%65) kolay, 5 hastada(%25) orta zorlukta, 2 (%10)
hastada zor uygulandi. C grubundaki 13 (%65)
hastada kolay, 3 hastada(%15) orta zorlukta, 4
hastada (%20) zor uygulandi. Entiibasyonun ko-
layhgi agisindan gruplar arasinda istatistiksel an-
laml bir fark bulunamamstir (p< 0.05).

Ogiirtii; A grubundaki 9 hastada (%45) yok, 8
hastada (%40) az, 3 hastada (%15) ¢oktu. B gru-
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bundaki 7 hastada (%35) yok, 4 hastada(%20)
az, 9 hastada (%45) ¢oktu. C grubundaki 3 has-
tada (%15) yok,'5 hastada (%25) az, 12 hastada
(%60) goktu. Midazolam kullanilan grupta diaze-
pam ve plaseboya gore ogiirti anlamh olarak
azdir(p< 00.5). Diazepam ve plasebo arasinda
anlamh bir fark yoktur (p< 0.05).

Gegirti; A grubundaki 5 hastada (%25) yok, 11
hastada (%55) az, 4 hastada (%20) ¢oktu. B gru-
bunda 4 hastada (%20) yok, 4 hastada (%20) az,
12 hastada (7%60) ¢oktu. C grubunda 4 hastada
(%20) yok, 7 hastada (%35) az, 9 hastada (%45)
¢oktu. Gegirti agisindan gruplar arasinda an-
lamh bir fark bulunamamistir (p< 0.05).

Hastalarin isleme toleransi; A grubunda 15 has-
tada (%75) iyi, 3 hastada (%15) orta, 2 hastada
(%19) kotiydii. B grubunda 7 hastada (%35) iyi,
8 hastada (7%48) orta, 5 hastada (%35) kotiiydii.
C grubunda 8 hastada (%40) iyi, 8 hastada
(%40) orta, 4 hastada (%20) kotiiydid. Midazolam
kullanilan gruptaki hastalarin, diazepam ve pla-
sebo kullanilan gruptaki hastalara gore toleran-
s1 anlamh olarak iyi bulunmustur (p< 0.05). Dia-
zepam ve plasebo gruplar1 arasinda anlamh bir
fark yoktur (p< 0.05), Tablo III.

Islemin ikinci asamasinda hastada tam bir uya-
nmikhk saptandiktan sonra, hastaya anket seklin-
de sorular sorarak, islemi hatirlayip hatirlaya-
madigi, islemi rahat, dayanilabilir, dayanilmaz
seklinde degerlendirmesi, islemin tekrarim
kabul edip etmeyecegi arastirildi. Buna gore;

A grubundaki 17 hasta (%85) islemi hatirlamaz-
ken, 3 hasta (%15) islemi hatirladi. B grubunda-
ki 3 hasta (%15) islemi hatirlamazken, 17 hasta
(%85) islemi hatirhyordu. C grubundaki 29 has-
tanin tiimi islemi hatirhyordu. Islem esnasinda
amnezi midazolam grubunda diger gruplara
gore anlamh dlgiide gelismekteydi (p< 0.01).

Islemi degerlendirmesi istendiginde; A grubun-
da 16 hasta (%80) rahat, 4 hasta (%20) dayanila-
bilir, B grubunda 11 hasta (%55) rahat, 7 hasta
(%35) dayanilabilir, 2 hasta (%10) dayanilmaz,
C grubunda 6 hasta (%30) rahat, 11 hasta(%55)
dayanilabilir, 3 hasta (%15) dayanilmaz olarak
degerlendirdi. Hastalarin igslemi subjektif deger-
lendirmesinde midazolam ve diazepam grubun-
daki hastalar plasebo grubuna giére anlamh 6l-
¢ide rahat bulmuslardir (8,81).
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Islemin tekrarini kabul edermisiniz? sorusuna; A
grubundaki 19 hasta (%95) evet, 1 hasta(%5)
hayir, B grubundaki 16 hasta (%80) evet, 4 hasta
(%20) hayir, C grubundaki 15 hasta (%75) evet, 5
hasta (%25) hayir cevabim1 vermislerdir. Islemin
tekrarim kabul agisindan gruplar arasinda anlam-
I bir fark saptanmamistir, (Tablo IV),

Hastaneyi terk etme siireleri incelendiginde;
placebo kullanilan grup dogal olarak iglemi taki-
ben hemen hastaneyi terk etmislerdir. Midazo-
lam ve diazepam kullanilan gruplarda hastaneyi
terk etme streleri 15-25 dakika arasinda bulun-
mus ve iki grup arasinda istatistiksel bir fark
bulunmamigtir,

Islem sirasinda ve islem sonrasinda higbir grup-
ta herhangi bir komplikasyon geligmemisgtir.

TARTISMA

Ust GIS endoskopisi hasta ig¢in hos olmayan,
hatta hastay1 islemden vazgeciren invaziv bir
yontemdir. Bu nedenle sedasyon gerekliligi dog-
mus ve 1980'lerin sonlarina kadar diazepam kulla-
nilmigtir(3). Suda ¢éziinen benzodiazepin tiirevi
olan midazolam hydrochlorid, diazepama gore 2-4
kat potent olmasi, etkisinin daha hizli baglayip
kisa siirmesi, gorece daha az kardiyovaskiiler ve
respiratuvar yan etkilerinin olmasi ve giighi am-
nestik etkisi nedeniyle sedasyonda tercih edilen
bie ajan olarak 6nerilmektedir(5,6).

Ust GIS endoskopisi sedasyonunda midazolam
ve diazepami kargilastiran birgok ¢alisma yapil-
mistir(1,5). Bu ¢alismalarin bir ¢cogunda midazo-
lam amnezi, sedasyon parametreleri ve iglem
sonrast uyanma periyodunun kisahgi bakimin-
dan diazepama daha iistiin bulunmustur(2,5).
Hatta bazi ¢alismalarda bu istiinlik ¢ok belir-
gindir(1). Buna karsin her iki ilacin birbirine
ustin olmadiginmi bildiren ¢aligmalar vardir(11).
Calismamizda ayni konudaki diger ¢aligmalarda
oldugu gibi endoskopistin ve hastanin degerlen-
dirmeleri ayr1 ayr incelenmistir. Endoskopistin
degerlendirmesinde entiibasyon midazolam gru-
bunda %85 vakada kolay, diazepam grubunda
%65 vakada kolay bulunmus olup gruplar ara-
sindaki fark istatistiksel olarak anlamh degildir
(p< 0.05). Sedasyonda amaglanan agirhkh ola-
rak hastanin konforudur. Bunun objektif kriteri
olan ogurti midazolam grubunda, diazepam ve
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plasebo gruplarina gore anlamh olarak azdi (p<
0.05).

Hastalarin islemi subjektif degerlendirmesinde;
midazolam ve diazepam gruplarindaki hastalar
islemi plasebo grubuna giére anlamh o&lgiide
rahat bulmusglardir (p< 0.01). Amnestik etki mi-
dazolam grubunda diger gruplara gore daha be-
lirgindi (p< 0.01).

Elde ettigimiz bu sonuglar, midazolami diazepa-
ma belirgin dstiin bulan ¢alismalardan ¢ok her
iki ajam1 yakin etkili bulan ¢alisma sonuglariyla
paralellik gostermektedir. Lewis ve arkadaslan
24 saat sonra yaptiklari amnezi degerlendirme-
sinde diazepam grubunda amnezi oraninda
artma oldugunu gostermiglerdir(11). Cahsma-
mizda bu sorgulama yapilmadig i¢in bu konuda
yorum yapamiyoruz. Islem sonrasi amnezi de-
gerlendirmesinde elde ettigimiz midazolamin
biiytk tstiinliigii daha énceki ¢alisma sonugla-
riyla uyumludur (1,2,5).

Calhismamiz st GIS endoskopisinde sedasyonun
hastanin konforu agisindan kesinlikle yararh ol-
dugunu gostermektedir. Midazolam bazi 6zellik-
leri bakimindan diazepama giére daha uygun bir
ajan gibi goziikkmektedir. 15 mg midazolam
24.000 TL olup hasta basi maliyeti yaklasik
8.000 TL dir. 10 mg diazepam 10.000 TI olup
hasta bas1 maliyeti 5.000 T1 dir.

Ingiltere'de tist GIS endoskopisinde %98 IV se-
dasyon uygulanmaktadir. Endoskopi merkezleri-
nin 1/3'iinde diazepam, 2/3'iinde ise midazolam
sedasyon amaciyla kullanilmaktadir. A.B.D.'de
ise endoskopi merkezlerinin %181 diazepam,
%761 midazolam: sedasyon amaciyla kullan-
maktadir (12).

Ulkemizde bir¢ok merkez tist GIS endoskopisin-
de sedasyon ajan1 uygulanmamaktadir. Bunun
en 6nemli nedenleri endoskopi tnitelerinin pre-
medikasyon ve hastanin iglem sonrasi izlemi
igin ayr1 bolimlerinin olmayisi, sedasyonun
islem siresini uzatmasidir. Bir diger neden ola-
rakta IV sedasyonun yan etkilerinden korkul-
mas1 sayilabilir. Sedasyonda kullanilan ajanin
olas1 yan etkilerini takip ve uygun tedavinin
planlanabilmesi amaciyla gelismig tulkelerde
hastalarin iglem esnasinda moniterizasyonu gi-
derek yayginlagmaktadir.
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Ulkemizde de endoskopi iinitelerinin sedasyon
islemini hasta ve hekim agisindan daha kolay
ve giivenli olmasim1 saglayacak sekilde diizen-
lenmesi, komplikasyonlara kargi1 gerekli ekip-
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