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KOPEKLERDE KSILAZIN-KETAMIN-HALOTAN VE MIDAZOLAM-KETAMIN-IZOFLORAN
ANESTEZIKLERININ INTRAOKULER BASINGC UZERINE ETKILERININ

KARSILASTIRILMAST
OZET
Bu calismada kopeklerde ksilazin-ketamin-halotan (KKH) ve
midazolam-ketamin-izofloran (MK1I) anestezisinin intraokiiler basincg

(I0B) {izerine etkilerinin karsilastirilmasi amaclanmistir. Koépekler
rasgele 1iki esit gruba ayrildi. Birinci gruptaki hayvanlara 2 mg/kg
ksilazin i.v. verilip premedikasyon sadlandiktan sonra 10 mg/kg
ketamin i.v. verilerek indiiksiyon gerceklestirildi. Ikinci grupta ise
0,4 mg/kg midazolam 1i.v. verildikten sonra 10 mg/kg ketamin i.v.
verilerek indilksiyona sokuldu. Indiiksiyon saglandiktan sonra birinci
gruptakilere %1,5 halotan- N,O ikinci gruptakilere ise %1,5 izofloran-
N,O verilerek iki saat sireyle anestezide tutuldular. Her grubun
I0B’lari; premedikasyon Oncesi, premedikasyon sonrasi, indiksiyon
sonrasi ve anestezinin 15, 30, 45, 60, 75, 90, 105 wve 120.
dakikalarinda ve anesteziden tam uyandiktan sonra Schiotz tonometresi
kullanilarak olciulddi. Arastirmada elde edilen bulgulardan MK I
anestezisinin k&peklerin IOB {izerine etkisinin KKH’dan daha belirgin
oldugu kanisina varildi.
Anahtar Kelimeler: Intraokiiler Basing, Koépek, Ksilazin, Ketamin,
Halotan, Midazolam, Izofloran

COMPARISON OF THE EFFECTS OF XYLAZINE-KETAMINE-HALOTHANE AND
MIDAZOLAM-KETAMINE-ISOFLURANE ANESTHESIA ON INTRAOCULAR PRESSURE IN

DOGS (I)
ABSTRACT
The aim of this study was to compare the effects of xylazine-
ketamine/halothane (XKH) and midazolam-ketamine/isoflurane (MKI)

anesthetics combinations on intraocular pressure in dogs. They were
allocated randomly into two equal groups. The anesthetic induction in
the first and second groups was established with i.v administration of
10 mg/kg ketamine following pre-medications with i.m. 2 mg/kg Xylazine
and 0.4 mg/kg midazolam administrations, respectively. The post
induction anesthesia was maintained with 1.5% halothane- N,O0 in the
first group and 1.5% isoflurane- N,O0 in the second group during 2
hours. IOPs of each group were measured before and after pre-
medications, after induction, at 15, 30, 45, 60, 75, 90, 105 and 120
minutes during anesthesia and after full recovery with Schiotz’s
tonometer. The results of the study show that the effect of MKI
anesthesia on canine IOP is more apparent than that of KKH.
Keywords: Intraocular Pressure, Dog, Xylazine, Ketamine,
Halothane, Midazolam, Isoflurane
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1. GIiRiS (INTRODUCTION)

Kopeklerde oftalmik cerrahi girisimler (lens ekstraksiyonu,
iridektomi, kornea transplantasyonu, parasentez vs.) ancak genel
anestezi altinda yapilabilmektedir [1, 2 ve 3]. Genel anestezi ile

yapilan bu gibi g6z ici operasyonlarinda IOB’in stabil olmasi biiyiik
6nem tasimaktadir. Genel anestezide amag¢; hayvanin sakin ve gdzin
hareketsiz olmasi, intraokiiler basincin diisiirtilmesi ve bunun anestezi
stiresince stabil kalmasinin saglanmasidir [2 ve 4]. Oftalmik cerrahide
en onemli konu IOB’ ta artisa neden olmamak ve hatta miimkiinse
diisirmektir. Operasyon esnasindaki I0OB’taki bir artis vitreus ve
dolayisiyla gdrme kaybi 1ile sonug¢lanan istenmeyen durumlar ortaya
cikabilir. I0B g&ziin kirici yiizeylerinin optik &zelliklerini korumasi
icin gereklidir [3 ve 5]. Kopeklerde normal dederi 15-25 mmHg [6] olup
30 mmHg’'nin zerindeki dederler patolojik sayilir [1].

I0B; santral sinir sistemi, hormonlar, plazmanin ozmotik basinci
ve hemodinamik durum tarafindan kontrol edilir. 0B, arteriyel
basinctan cok wvendz basing¢ artisindan etkilenir. Santral vendz basing
artisi vendz kan ve gdz ici sivisinin drenajini giliclestirerek IOB’1
artirir [1, 5 ve 7].

Anestezinin I0B iizerindeki etkisi, dolasim ve kan gazlarindaki
degisiklikler yolu ile olur. PCO, artisi, koroidal damarlarda
vazodilatasyon vyaparak intraokiiler kan voliiminii artirir ve IO0OB’1
ylikseltir. Genel anestezide I0B’1n disist anestezik ilagclarin
ekstraokiiler kaslari gevsetmesi ve genel anestezinin olusturdudu
santral depresyonla aciklanmaktadir [3, 4 ve 7].

inhalasyon anestezikleri ve ketamin disindaki diger i.v.
anesteziklerin I0OB {izerine etkileri minimaldir. Halotan, enfloran,
izofloran, sevofloran ve N;O 1ile vyapilan anestezilerde anestezi
derinlidine badli olarak IO0OB’ta ilk 10 dk. icinde %0-50'1ik bir azalma
meydana gelir, ancak daha sonra giderek artis gdstererek anestezinin
sonunda yine de indiksiyon o&ncesi dederlerin altinda kalair [2, 5, 8, 9
ve 10].

Ketamin ile yapilan anestezide; konviilziyonlar, kalp atim hizi
ve arteriyal kan basincini artirdidi goriliir. Kas tonusundaki artmaya
badli olarak I0OB’ta orta dereceli bir artis gérilir. Bu etkiler
6zellikle ketaminin tek Dbasina kullanilmasiyla ortaya ¢ikar. Eger
premedikasyon amaciyla benzodiazepin (midazolam) ve morfin gibi bir
opoid kullanilirsa IO0OB ta o6nemli sayilabilecek diistisler gdériiliir [2, 8
ve 107].

Midazolam, benzodiazepin gurubundan bir preanestezik olup
ketaminle kombinasyonlari yaygin olarak kullanilmaktadir. Amnezik ve
sedatif etkilerinden dolayi genel anestezide premedikasyon, lokal
anestezi uygulamasi sirasinda sedasyon amaciyla uygulanmaktadir.
Ayrica anestezi indiksiyonu ve dider ilaclarla (ketamin, butorphanol,
sulfentanil, medetomidin) kombine olarak genel anestezi olusturmak
amaciyla da kullanilmaktadir. Midazolam ketaminle birlikte
kullanildiginda ketaminin neden oldudu kas tonusundaki artisi ortadan
kaldirir. Midazolam siklikla ekstraokiiler kaslarda gevseme yaparak
i0B’1 dusturir [11, 12, 13 ve 14].

Bu calismada amac; anestezik ilaclarin IOB iizerindeki etkilerini
O6grenerek, bulbus oculi’de yapilacak operasyonlarda en uygun anestezik
ilaci secmektir.

2. CALISMANIN ONEMI (RESEARCH SIGNIFICANCE)

Intraokiiler operayonlar vyapilirken gdzici basincinin disiik
olmas1i ve operasyon siiresincede stabil kalmasi arzu edilmektedir.
Kullanilan anestezik maddelerin bir kisminin gdzig¢i basincin &nmeli
oranda artirdidi bilinmektedir. Bu nedenle uygun bir anestezik
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maddenin sec¢imi Onemlidir. Bu c¢alisma farkli anestezik maddelerin
gdzigi Dbasinci {lzerindeki etkilerini belirlemek amaciyla vyapilmis
olup, anestezik ila¢ seg¢iminin ne kadar Onemli oldudu vyapilan
calismayla da teyit edilmistir.

3. DENEYSEL YONTEM (EXPERIMENTAL METHOD)

Bu calismada vicut agirliklari 12-20 kg arasinda degisen 7'si
erkek 5’1 disi olmak {iUzere toplam 12 adet saglikli ve melez kopek
kullanilda.

Kopekler rasgele 1iki esit gruba ayrildi. Birinci gruptaki
hayvanlara premedikasyon amaciyla 2 mg/kg ksilazin i.v. uygulandiktan
sonra 10 mg/kg ketamin i.v. kullanilarak indiiksiyon saglandi. Ikinci
gruptaki hayvanlara ise premedikasyon amaciyla 0.4 mg/kg midazolam
(Dormicum, 15 mg/3 ml; Roche) 1i.v. wuygulandiktan sonra, 10 mg/kg
ketamin hidrokloriir (Ketamidor, 100 mg/ml; Richter Pharma CoKG, wels.
Austria) i.v. uygulanarak indiiksiyona sokuldu. Endotrakeal
entiibasyondan sonra AMS marka anestezi cihazinda tasiyici gaz olarak
%50 0, ve %50 N,O karisimina birinci grupta % 1.5 halotan ikinci grupta
ise %1.5 idizofloran katilarak hayvanlar iki saat siireyle anestezide
tutuldu

Goz i¢i basincinin Olcllmesi: Goz 1i¢i basincini &6lgmek ig¢in
kopeklerde yaygin olarak kullanilan Schiotz tonometresinden
yararlanildi. Bu amac¢la tonometreye 5.5 gr’lik agirlik baglanarak
bunlarin kornea izerinde olusturduklari identasyon oranlari Schiotz
tonometresinin skalsindan okundu [15]. Kopek gobzleri ic¢in hazirlanan
kalibrasyon tablolarindan yararlanilarak mmHg’ye cgevirildi.

GOz ic¢i basinglari her iki grupta da anesteziden &nce, midazolam
ve ksilazin uygulandiktan sonra, ketaminle indiksiyon saglanip
endotrakeal entibasyon vyapildiktan sonra ve inhalasyon anestezisine
alindiktan sonraki 15, 30, 45, 60, 75, 90, 105, 120. dakikalarda ve
anesteziden tamamen uyandiktan sonra olmak {zere degisik =zaman
araliklarinda olcumler yapildi.

4. BULGULAR (RESULTS)

Birinci grupta (KKH) intraokiiler basin¢ anesteziden Once 22.4
mmHg iken ksilazin uygulanip ketaminle indiksiyon saglandiktan sonra
yapilan Olc¢imlerde 21.5 mmHg’ye dustigl gorildi ve bu deger de
istatistiksel olarak (p<0.05) anlamli bulundu. Inhalasyon anestezisine
alindiktan sonraki 15. dakikada alinan Olctimlerde 19.6 mmHg olarak
tespit edildi. Onbesinci dakikada elde edilen bu diists yine
istatistiksel olarak (p<0.05) anlamli bulundu. Daha sonra 30, 45, 60,
75, 90, 105 wve 120. dakikalarda elde =edilen dederler arasinda
istatistiksel acg¢idan ©Onemli sayilabilecek bir sapmanin olmamasina
ragmen IOB’1n anestezi siiresince stabil kalmadidi goriildii. Anesteziden
tamamen uyandiktan sonra yapilan Olc¢imlerde ise tekrar bir yiikselme
gOstererek anesteziden oOnceki dederlere yaklastigi 21.8 mmHg ve bu
degisikliginde istatistiksel olarak (p<0.05) anlamli oldugu gorildi
(Sekil 1, Tablo 1).
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Sekil 1. Ksilazin-Halotan anestezisinin gdz ic¢i basinci lzerine etkisi
(Figure 1. Effect of Xylasin-Halotane anestesia on intraocular
pressure)

(AO: Anestezi oncesi, AB: Anestezi baslangici, AS: Anestezi sonrasi)

Ikinci grupta (MKI) intraokiiler basin¢ anesteziden &nce 23.4
mmHg iken midazolam uygulanip ketaminle indiiksiyon saglandiktan sonra
yapilan Olclmlerde 19.2 mmHg’ye dustigi goéruldi ve bu deger
istatistiksel olarak (p<0.05) anlamli bulundu. Inhalasyon anestezisine
alindiktan sonraki 15. dakikada alinan &lclimlerde ise I0OB 18.2 mmHg
olarak tespit edildi. On besinci dakikada elde edilen bu deger yine
istatistiksel olarak (p<0.05) anlamli bulundu. Daha sonra 30, 45, 60,
75, 90, 105 ve 120. dakikalarda elde edilen degerlerin istatistiksel
agidan onemli olmadidi ve stabil kaldigi goériildii. Anesteziden tamamen
uyandiktan sonra yapilan OlgUmlerde ise tekrar bir yikselme gdstererek
anesteziden onceki degerlere yaklastiga (21.3 mmHqg) ve bu
degisikliginde istatistiksel olarak (p<0.05) anlamli oldudu gdrildi
(Sekil 2, Tablo 1).
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Sekil 2. Midazolam-Izofloran anestezisinin gdz ici basinci iizerine
etkisi
(Figure 2. Effect of Midazolam-Izofloran anestesia on intraocular
pressure)

Her iki grupta ©&lciilen I0B deJerleri student-t testi ile
karsilastirildiginda ikinci grubun (MKI) birinci gruba (KKH) goére I0B
lizerindeki etkisinin daha olumlu olduu ve aralarindaki farkin
istatistiksel olarak 6nemli oldugu (p<0.05) tespit edildi.

Tablo 1. KKH ve MKI anestezilerinin IOB iizerine etkilerinin zamana
gdre dedgisimi
(Table 1. Effect of KKH ve MKI anestesia on IOP at different time

intervals)

Gruplar Zaman Araligi

A0 Indiiksiyon 15.dk | 30.dk | 45.dk | 60.dk 75.dk 90.dk 105. 120. AS

Premedikasyon dk dk

Ksilazin 22,48 21,57 19,65 | 18,88 | 18,18 | 17,40 18,83 18,70 17,58 18,55 21,82
Halotan + + + + + + + + + + +
Anestezisi 2,06 1,40 1,60 1,25 1,03 0,62 1,22 0,57 0,80 0,93 0,98
Midozomin 23,43 19,23 18,25 | 17,60 | 17,32 | 17,16 17,23 16,80 16,87 16,90 21,38
Izofloran + + + + + + + + + + +
Anestezisi 1,25 1,08 0,78 0,74 0,78 0,54 0,48 0,22 0,21 0,53 1,42
P Degeri? 0.357 0.021* 0.083 | 0.055 | 0.138 | 0.504 | 0.014* | 0.001* | 0.059 | 0.004* | 0.551

5. TARTISMA (DISCUSSION)

Veteriner cerrahide g6z ig¢i opersyonlari vyapilirken uygulanan
anestezide amag¢; kullanilan premedikan ilag¢larin ve bazal anestezik
ajanlarin hayvani opersyon siresince tam bir Dbilig¢sizlik ic¢inde
tutmasi ve I0B’1 diislirmesi, ayni zamanda bunu operasyon siiresincede
sabit tutmasi olarak ifade edilir. Anestezinin I0OB {izerindeki etkisi
kullanilan anestezik ajanlarin olusturdugu dolasim, solunum ve kan
gazlarindaki degisikliklere baglidir [2, 5 ve 14].

Yapilan calismada KKH ve MKI anestezi gruplarinda IOB’in
diistiigii, ©&zellikle MKI grubunda anestezi siiresince IOB’in hemen hemen
stabil kaldigi tespit edilmistir.
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Genel anestezide premedikasyon; ankiste ve heyecani gidermek,
kusmay1l &nlemek, brons wve tiikriik salgisini azaltmak ve IOB’1 diisiirmek
amaciyla vyapilmaktadir [3, 5, 14 ve 16]. Veteriner hekimlikte bu
amacla kullanilan bircok preanestezik ajan olmasina ragmen,
kullanilacak ilaglarin dolasim ve solunum sistemi {zerindeki depresif
etkileri en az olmali ve oftalmik cerrahide I0B’1 diisiirenler tercih
edilmektedir. o-2 agonisti olan ksilazin irisin parasempatik tonusunu
inhibe ederek miyosise neden olduju ve sonucta I0OB’1 diusirdigi
bildirilmistir [177. Kili¢c ve Unsaldi [6] yaptiklari calismada
ksilazinin tiopenthal wve ketaminle yapmis olduklari kombinasyonlarda
I0B’1 6nemli oranda diisiirdiijiinii ancak anestezinin dedisik evrelerinde
yapilan Olcumlerde bunun sirekli bir degisim gosterdigini
belirtmislerdir. Pamuk [18] kslazin premedikasyonu ile Dbirlikte
inhalasyon anestezisinin I0OB’1 6nemli oranda diisiirduguni ifade
etmistir. Akin ve Samsar [1] katarakt cerrahisinde IO0B’1 diistrdigu
icin en uygun anestezi segenedinin ksilazin-ketamin dissiyatif
anestezisinin oldugunu ifade etmislerdir.

Yapilan ¢alismada KKH grubunda ksilazin wuygulandiktan sonra
I0OB’ta &6nemli oranda bir diisiis gdzlenmesi arastirmacilarin [1, 6 ve
18] verilerini desteklemektedir. Ancak ksilazinin kopeklerde siklikla
emetik bir etkiye sahip olmasi acil oftalmik operasyonlar ig¢in bir
sakinca doJurabilir. Bazi arastirmacilar [2 ve 5] kusmanin I0B’1
artiran Onemli bir etken olduunu belirtmektedirler. Mevcut calismada
hayvanlara 24 saatlik bir diyet uygulandiindan ksilazinin kusturucu
etkisi gortlmediginden bdyle bir problemle karsilasilmamistir.

Midazolam orta dereceli bir sakinlestirici olup, postsinaptik
refleks aktivitesini azaltarak kas gevsemesi saglayan, merkezi sinir
sisteminde depresif etki gbsteren ve antikonviilzan etkileri olan
benzodiazepin tiirevi bir ilactir [11l, 12 ve 16]. midazolam’in bitin bu
6zellikleri yaninda solunum ve dolasim sistemi {izerinde orta derecede
etkilerinin olmasi ve ekstra okliler kaslarin gevsemesini saglayarak
I0OB’1 diistirmesi cok 6nemli bir 0zelligi olarak ifade edilmistir [13,
14 ve 19].

Yapilan calismada MKI grubunda midazolamin solunum ve dolasim
sistemi {iizerindeki etkilerinin sinirli olmasi ve IOB’1 o6nemli oranda
diisirmesi 1literatiir verileri [13 wve 19] desteklemektedir. IO0OB’z1
artiran en Onemli etkenlerden biride hipoventilasyona bagdli olarak
PaCO, artisidir. Hipoventilasyonun hiperkarbiye neden olarak koroidal
arterlerde dilatasyon ve sonucta IOB’ta bir artisa neden oldugu ifade
edilmistir [2 ve 5].

Inhalasyon anestezisine gecmeden 6nce bir hipnotik ajan
kullanilarak indiksiyon saglanmasi gerekir [3 ve 5]. Bu amaca uygun
bircok indiiksiyon ajan olmasina ragmen, oftalmik cerrahide I0B’1
diistirtici etkisi olan ajanlardan propofol [8, 20, 21 ve 22], tiopental
[6, 8, 10 wve 22], etomidat [8] ve ketamin [1] veteriner hekimlikte
sikca kullanilan ilaclardir. Insan hekimliginde yapilan calismalarda

[2, 5, 10, 19 ve 22] ketaminin ekstraokiler kaslarda tonik
kontroksiyonlara ve koroidal kan voliimiinde artisa bagli olarak I0B’1
artirdigi ifade edilmistir. Veteriner hekimlikte ise yapilan

calismalarda, ketaminin arzu edilmeyen bu 06zelligini ksilazin [6 ve
18] ve benzodiazepin [11, 12 ve 19] gibi uygun bir preanestezikle ile
ortadan kaldirmanin mimkin olabilecedi ifade edilmistir.

Yapilan c¢alismada her 1iki grupta da indiksiyon ajani olarak
ketamin kullanilmasina radmen IO0B’ta ©&nemli bir dedisiklige neden
olmamistir. Bu durum arastirmacilarin [1, 6, 11, 12 ve 18] belirttigi
gibi preanesteziklerin kullanilmasinin yararlarini agiklar
niteliktedir.
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Arastirmacilar [4, 5 ve 21] endotrakeal entibasyonun olusturdudu
stresin sempatik sitimiilasyona neden olacagini ifade ederek 0&zellikle
insan hekimliginde bunun oniine geg¢mek ic¢in mutlaka non-depolarizan bir
kas gevseticinin verilmesinin gerekli oldudunu ifade etmislerdir.

Yapilan c¢alismada her iki grupta da endotrakeal entibasyondan
sonra yapilan &lciimlerde IOB’ta istatistiksel anlamda 6nemli bir artais
olmamistir. Bu durum kullanilan preanestezik ajanlarin kopeklerde
gerekli sedasyonu saglayarak hayvanda stres olusumunu O&nlemesi ile
aciklanabilir.

Anestezinin devaminda kullanilan halotan, isofloran,
sevofoloran, ve N,0 gibi gaz anesteziklerin anesteziyi takiben birkacg
dakika icinde IOB’1 diisirdiikleri ifade edilmistir [3, 5, 10, 23, 24].
Esener [5] inhalasyon anesteziklerinin foB’1 ilk 10 dakika icinde
hizla disirdigtini ancak, daha sonra artis gosterdidini bildirmis ve
anestezinin sonunda ise indiksiyon dederlerinin altinda kaldigini
ifade etmistir. Pamuk [18] yaptidi calismada izofloranin halotana gdre
I0B {izerinde daha olumlu sonuclar verdigini ifade etmistir. Craig ve
Cook [9] isofolaran ve halotanin ker ikisinin de IOB’1 diisiirdiigiinii,
ancak isofolaranin anestezi sliresince daha stabil bir seyir izledigini
ifade ederek gdz 1i¢i operasyonlarda isofolaranin tercih edilmesi
gerektigini bildirmistir. Polarz ve ark. [20] vyaptiklari c¢alismada
anestezinin devaminda isofolran-N,0 kullandiklari olgularda IO0B’ta
6nemli bir disisin gdzlendidini ifade etmislerdir.

Yapilan calismada anestezinin devami icin kullanilan halotan-N,O
ve isofloran-N,0 anestezilerinin her ikisinde de IOB’ta 6nemli oranda
bir diisiis g&zlenmistir. Ancak IOB halotan grubunda inisli c¢ikisla
dalgalli bir seyir izledigi halde izofloran grubunda IOB’taki diisiis
anestezi slresince halotana gdre daha stabil bir halde kalmistir. Bu
yoniiyle mevcut c¢alismanin sonuc¢lari literatlir verileri [9, 18, 20,24]
destekler niteliktedir.

Sonug¢ olarak kopeklerde oftalmik operasyonlarda ©on kamara
acilirken IOB’in diisiik olmasi gerekir. IOB’ta ki ani bir artis vitreus
kaybina, retinal veya koroidal kanamalara neden olabilir. Bu
olumsuzluklari gdz Oniinde tutarak oftalmik operasyonlarda uygulanan
anestezik ajanlarin IOB’1 disiirmesi ve bu durumu operasyon siiresince
dedistirmeden devam ettirmesi gerekir. Bu nedenle oftalmik anestezide
en 1iyi ydntem uygun bir preanestezik ajan ve oksijen-azot protoksit
iginde giicld bir inhalasyon anesteziginin kullanilmasidir. Mevcut
calismada elde edilen Dbulgular 1siginda preanestezik ajan olarak
6ncelikle midazolam daha sonra ksilazin, indiksiyon ajani olarak ta
ketamin ve anestezinin devaminda da isofolaranin oftalmik cerrahide
kullanilabilecedi kanisina varilmistir.
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