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ÖZET

Noninvaziv mekanik ventilasyon sırasında sedasyon

Noninvaziv mekanik ventilasyon (NIMV), endotrakeal entübasyonla ilişkili yan etkileri ve komplikasyonları önleyebilen etkin bir  
uygulamadır. NIMV’ye hastanın uyumu, NIMV başarısı için çok önemlidir. Ağrı veya rahatsızlık nedeniyle maske intoleransı ya da 
klostrofobi hastanın işlemi reddetmesine ve NIMV uygulamasının kesilmesine yol açabilir. Hastaların NIMV'ye adaptasyonunu artıra-
cak tüm faktörler gözden geçirildikten sonra, NIVM'ye kooperasyonu ve/veya adaptasyonu zayıf olan hastalarda sedasyon uygulan-
ması  başarı oranını artırmaktadır. Pilot çalışmalar; “bilinçli sedasyon” sağlamak için tek bir analjezik ve sedatif ajanın sürekli infüzyo-
nunun solunum dürtüsü, solunum paterni ya da hemodinamiye önemli etkileri olmadan hasta konforunu artırdığını, ayrıca sedasyo-
nun yanı sıra NIMV altında gaz değişimini iyileştirdiğini göstermektedir. NIMV sırasında sedasyon endikasyonlarını belirlemek, bu 
uygulamadan fayda görme olasılığı yüksek hastaların daha iyi seçiminin yapılması için daha geniş ve kontrollü çalışmalara ihtiyaç 
vardır. Bu derlemede NIMV sırasında sedasyonun endikasyonları, zamanlaması, kullanılacak sedatif ajanlar, sedasyon düzeyinin  
değerlendirilmesi ve takibinin anlatılması amaçlanmıştır.

Anahtar kelimeler: Noinvaziv mekanik ventilasyon, sedasyon

SUMMARY

Sedation during noninvasive mechanical ventilation

Noninvasive mechanical ventilation (NIMV) is an effective technique that can avert side effects and complications associated with 
endotracheal intubation. The tolerance of NIMV is crucial for its success. Mask intolerance because of pain or discomfort, or 
claustrophobia, may lead the patient to refuse ongoing NIMV prompting its discontinuation. After considering all factors known to 
improve adaptation of the patients to NIMV, the implementation of sedation-based strategy to rescue patients with poor cooperation 
and/or adaptation to NIMV is remaining attaractive to enlarge its 
rate of success. Pilot studies suggest that continuous infusion of a 
single different sedative and analgesic agent titrated to obtain 
“conscious sedation” may decrease patient discomfort, with no 
significant effects on respiratory drive, respiratory pattern, or 
hemodynamic; in addition, gas exchange improve under NIMV 
plus sedation. Despite these encouraging findings, the level of the 
evidence in favor of a large application of sedation during NIMV is 

Noninvaziv mekanik ventilasyon 
sırasında sedasyon

doi • 10.5578/tt.10764 
Tuberk Toraks 2016;64(3):230-239
Geliş Tarihi/Received: 24.12.2015 • Kabul Ediliş Tarihi/Accepted: 25.02.2016

D
ER

LE
M

E 
R

EV
IE

W

Fatma YILDIRIM1

İskender KARA2

Ebru ORTAÇ ERSOY3

1	Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi, Göğüs Hastalıkları Anabilim Dalı, 
	 Yoğun Bakım Bilim Dalı, Ankara, Türkiye 
1	Division of Intensive Care, Department of Chest Diseases, Faculty of Medicine, 

Gazi University, Ankara, Turkey
2	Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dalı, 
	 Yoğun Bakım Bilim Dalı, Ankara, Türkiye
2	Division of Intensive Care, Department of Anesthesiology and Reanimation, 

Faculty of Medicine, Gazi University, Ankara, Turkey
3	Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Anabilim Dalı, 
	 Yoğun Bakım Bilim Dalı, Ankara, Türkiye  
3	Division of Intensive Care, Department of Internal Medicine, Faculty of Medicine, 

Hacettepe University, Ankara, Turkey

Dr. Ebru ORTAÇ ERSOY
Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, İç Hastalıkları Anabilim 
Dalı, İç Hastalıkları Yoğun Bakım Ünitesi, ANKARA - TURKEY
e-mail: ebru.ortac@hacettepe.edu.tr

Yazışma Adresi (Address for Correspondence)



Tuberk Toraks 2016;64(3):230-239

Yıldırım F, Kara İ, Ortaç Ersoy E.

231

GİRİŞ

Akut solunum yetmezliğinin tedavisinde noninvaziv 
mekanik ventilasyon (NIMV)’un kullanımı son yirmi 
yılda büyük bir artış göstermiştir. Özellikle kronik 
obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH)’nın alevlenmesi, 
kardiyojenik pulmoner ödem, immünsüpresif hasta-
larda pnömoniye bağlı gelişen akut solunum yetmez-
liklerinde NIMV ilk tercih edilen ventilasyon modali-
tesi olmuştur. Ayrıca kronik solunum yetmezliği olan 
hastaları mekanik ventilatörden ayırmada weaning 
modeli olarak da kullanılmaktadır. NIMV’nin en 
önemli avantaji endotrakeal entübasyonun kompli-
kasyonları olmadan hastalara etkin bir şekilde venti-
lasyon sağlamasıdır. NIMV  başarısı büyük oranda 
hastanın işlem sırasındaki toleransından etkilenmek-
tedir. Hastanın kooperasyonunun düşük olması; solu-
num kaslarının dinlendirilmesi, alveolar ventilasyo-
nun artırılması ve gaz değişiminin düzeltilmesi gibi 
NIMV’nin fizyolojik hedeflerinde başarısızlığa sebep 
olmaktadır. Klostrofobi nedeniyle maskenin reddedil-
mesi, istem dışı fazla hava kaçağının olması ve venti-
latör ile hasta arasındaki senkronizasyonun olmaması 
NIMV toleransını bozan başlıca etkenlerdir. 
Hiperkapnik ensefalopati, derin hipoksemi, eşlik 
eden diğer organ bozuklukları ve hastaların yoğun 
bakıma alınması özellikle birçok komorbiditesi olan 
yaşlı hastalarda NIMV’ye uyumu düşüren diğer fak-
törlerdir (1-5).

Kritik hastalarda NIMV, avantajlarının yanı sıra has-
taların sıklıkla rahatsızlık hissinden dolayı işlemi 
reddetmeleri sonucu yüksek başarısızlık riski taşı-
maktadır. Hasta intoleransı nedeniyle NIMV başarı-
sızlık oranı %9 ila %22 arasında belirtilmektedir 
(6-9). Başarısız NIMV’nin hastane mortalitesi için 
bağımsız risk faktörü olduğu gösterilmiştir. Bu durum 
özellikle endotrakeal entübasyonun septik kompli-
kasyonlarına yatkın olan immünsüpresif hastalarda 
daha da belirgindir. Rahatsızlık hissi nedeniyle 
NIMV’nin reddedilmesi, NIMV başarısı için güçlü 
bir negatif prediktif faktördür. Rocco ve arkadaşları 
akut solunum yetmezliği nedeniyle NIMV yapılan 
immünsüpresif hastalarda, hasta rahatsızlığı nede-
niyle NIMV başarısızlık oranının %13 olduğunu ve 

bu durumun %80 mortalite ilişkili olduğunu bildiril-
mişlerdir (8). NIMV’nin  entübasyonu engellediği ve 
NIMV başarısız hastaların olumsuz sonuçları göz 
önüne alındığında, NIMV altındaki hastaların konfo-
runun sağlanması, işlemin başarısını artırmada temel 
hedeflerden biri olmalıdır. 

Şimdiye kadar NIMV başarısını etkileyen faktörlerin 
incelendiği çalışmalara bakıldığında NIMV sırasında 
sedasyon gözardı edilen bir konu olmuştur. Burns ve 
arkadaşlarının yakın zamanda yaptıkları, akut solu-
num yetmezliği nedeniyle entübe edilen hastalarda 
weaning sırasında NIMV’nin yerini inceledikleri 
Cochrane derlemesinde, yapılan çalışmaların sadece 
birinde NIMV başlamadan önce ve başladıktan sonra  
bir sedasyon protokolünün kullanıldığı belirtilmiştir 
(10). Sedasyonun NIMV başarısına etkisini değerlen-
dirilen az sayıda çalışma bulunmaktadır. 

Rocker ve arkadaşları tarafından akut solunum yet-
mezliği olup NIMV ile tedavi edilen hastalarda sedas-
yon için morfin ve midazolamın kullanımının tanım-
lanmasından bu yana düşük toleransı olan hastalarda 
sedasyona yönelik konvansiyonel yaklaşım tartışılma-
ya başlanmıştır (11). Bazı araştırmacılar sedasyon 
kullanımının NIMV toleransını ve hasta konforunu 
artırdığını öne sürmektedir. Yapılan pilot çalışmalarda 
NIMV sırasında bir tek sedatif ve analjezik ajanın 
sürekli infüzyonunun titre edilerek ”bilinçli sedasyon-
uyanık sedasyon“ sağlanmasının, solunum dürtüsü, 
solunum paterni ve hemodinamik parametreler üze-
rinde belirgin değişiklikler yapmadan hasta konforu-
nu artırdığı belirtilmektedir (12,13).

Bu derlemede esas olarak NIMV sırasında sedasyon 
kullanımı ile ilgili çalışmalar değerlendirilerek, NIMV 
için optimal sedasyonun ne olması gerektiği, hangi 
ajanla yapılması gerektiği sorularına cevap bulunma-
ya çalışılacaktır.

NONİNVAZİV MEKANİK VENTİLASYON
SIRASINDA SEDASYON NE ZAMAN 
DÜŞÜNÜLMELİDİR?

Hastanın toleransını etkileyebilecek tüm faktörlerin 
(maske, ventilatör ayarlarının düzenlenmesi, psikolo-

still limited and further larger and controlled trials are needed to clarify the indications of sedation during NIMV and better select the 
patients who are mostly likely to benefit from this practice. In this review, indications of sedation during NIMV, the timing, sedative 
drugs, the level of sedation as well as clinical studies on this subject have been summarized.

Key words: Noninvasive mechanical ventilation, sedation
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jik destek gibi) değerlendirilmesinden sonra NIMV 
başarısızlık riski nedeniyle entübasyon riskinin yük-
sek olduğu hastalarda sedasyon NIMV toleransını 
artırmada kullanılabilir. Rahatsızlık hissi, klostrofobi 
ve ajitasyon nedeniyle NIMV yapılamayan ve entübe 
olabileceği öngörülen hastalarda kısa süreli uygula-
nan sedasyon, NIMV'nin başlanmasını ve sürdürül-
mesini sağlayabilir. Sedasyon hastanın NIMV'ye uyu-
munun gerekli olduğu ilk saatlerde ve NIMV'nin 
sürdürülmesi gereken ilerleyen saatlerde düşünülebi-
lir (11,12).

Sedasyon Hedefi Ne Olmalıdır?

Yoğun bakımda ideal bir sedatif ajan hastaya analjezi 
ve rahatlık sağlamalı, gece/gündüz siklusunu koru-
malı ve hastanın kooperayonunu engellememelidir. 
Bu hedefler NIMV sırasında sedasyon uygulanan 
hastalarda daha da önem kazanmaktadır çünkü akut 
solunum yetmezliği olup solunum yollarının garanti 
altında olmadığı bu hasta grubunda sedasyon uygula-
nırken dikkat edilmesi gereken birçok faktör bulun-
maktadır. Hastanın solunum dürtüsünün baskılanma-
sı, dilin geriye düşerek solunum yolunu tıkaması, 
öksürük refleksinin azalması nedeniyle sekresyonla-
rın atılamaması, aspirasyon ve hemodinamik instabi-

lite karşılaşılabilecek sorunlardır. Bu nedenle NIMV 
sırasında sedasyon için seçilecek ajan hastanın anksi-
yete, ajitasyon ve rahatsızlığını gidermeli ancak bilinç 
durumunda ve solunum dürtüsünde belirgin baskı-
lanma yapmamalıdır. Hastanın sekresyonlarını atma-
sına engel olmadan, aspirasyon riski yaratmadan 
NIMV'ye uyumu ve başarıyı artırmalıdır. Hangi ilaç 
kullanılırsa kullanılsın NIMV sırasında hedeflenen 
sedasyon, NIMV'den kaynaklı rahatsızlığı ortadan 
kaldıracak düzeyde, hastanın uyanık ya da kolayca 
uyandırılabildiği  "bilinçli sedasyon" olmalıdır (14).

Sedasyon Düzeyinin Monitorizasyonu

İnvaziv veya noninvaziv mekanik ventilasyon uygula-
nan hastalarda ağrı, stres ve rahatsızlık hissi nedeniyle 
verilen sedasyon ve analjezinin uygun dozda ve etkin-
likte verilip verilmediğinin monitorizasyonu önemlidir. 
Bu amaçla geliştirilen, geçerlilik ve güvenilirlikleri 
yoğun bakım hastaları için tanımlanmış, hastanın 
görünümünü ve uyarılara cevabını değerlendiren kli-
nik skalaların yanı sıra fizyolojik parametrelerin değer-
lendirildiği sayısal sedasyon skalaları da kullanılabil-
mektedir. Klinik skalalardan Ramsay Sedasyon Skalası 
(RSS), Riker Sedasyon Ajitasyon Skalası (RSAS), 
Richmond Ajitasyon-Sedasyon Skalası (RASS) sıklıkla 
kullanılan skalalardır (Tablo 1). Belirtilen skalaların 

Ramsay Sedasyon Skalası

1.	 Hasta endişeli, ajite veya huzursuzdur.
2.	 Hasta koopere, oryante ve sakindir.
3.	 Hasta yalnız emirlere uymaktadır.
4.	 Hasta uyumakta ancak alnına vurmakla ve seslenmekle uyanmaktadır.
5.	 Hasta uyumakta alnına vurmaya ve seslenmeye zayıf yanıt vermektedir.
6.	 Hasta uyumakta alnına vurmaya ve seslenmeye zayıf yanıt vermemektedir.

Riker Sedasyon-Ajitasyon Skalası (RSAS)

7.  Tehlikeli ajite: Endostrakeal tüpü, kateterleri çeken, yatak kenarlarına çıkan, personele vuran hasta.

6.  Çok ajite: Uyarılara rağmen sakinleşmeyen, tüpü ısıran hasta.

5.  Ajite: Tedirgin orta derecede ajite, oturmaya çalışan hasta.

4.  Sakin, koopere: Sakin, kolayca uyandırılabilen, emirlere uyan hasta.

3.  Sedatize: Zor uyandırılan, verbal uyaranla uyanan veya basit emirleri yerine getiren hasta.

2.  Çok sedatize: Fiziksel uyaranla uyandırılan, emirlere uymayan, iletişim kurulamayan, spontan hareket eden hasta.

1.  Yanıtsız: Ağrılı uyaranla minimal ya da yanıtsız emirlere uymayan, iletişim kurulamayan hasta.

BİS indeksinin elde edilmesi

BİS düzeyi
100
60
40
0

Klinik durum
Uyanıklık
Hafif hipnotik düzey
Derin hipnotik düzey
İzoelektrik EEG

EEG'nin esas özelliği
Senkronize yüksek frekans aktivite
Normal düşük frekans aktivite
EEG'de bir miktar baskılanma
EEG'de total baskılanma

Richmond Ajitasyon-Sedasyon Skalası

+4 Hırçın (personel için tehlikeli olabilecek düzeyde)

+3 ileri derecede ajite (tüpü ve kateteri çekiyor, agresif hasta)

+2 Ajite (sık olarak amaçsız hareketler, ventilatörle uyumsuzluk)

+1 Huzursuz (endişeli ancak agresif değil)

0 Uyanık ve sakin

–1 Uykulu (sesli uyaranla kısa süreli göz açma)

–2 Hafif sedasyon (sesli uyaranla kısa süreli göz açma)

–3 Orta dereceli sedasyon (göz açar ancak göz teması kurulamaz)

–4 Derin sedasyon (sesli uyarana yanıt yok, fiziksel uyarıyla göz açma)

–5 Uyandırılamaz

Tablo 1.  Sedasyon düzeyinin belirlenmesinde kullanılan skalalar

EEG: Elektroensefalografi.
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sedasyon düzeyinin belirlenmesinde güvenilirlik ola-
rak birbirlerine üstünlükleri yoktur. RSS skalası uygula-
ma kolaylığı nedeniyle çalışmalarda en sık kullanılan 
skaladır  (15-18). 

Klinik sedasyon skalaları  derin sedasyon alan hasta-
larda değerlendirme güçlüğü nedeniyle yetersiz kala-
bilmektedir. Bu hastalarda sedasyon durumlarının 
değerlendirilmesi için  elektroensefalografi ve elekt-
romiyografi parametrelerinin kullanıldığı Bispektral 
İndeks (BİS) kullanılabilmektedir. BİS değerlendirme-
si daha objektif bir yöntem olmasına ve  BİS değer-
lendirmeleri ile RASS değerlendirmeleri korele  
bulunmuştur. NIMV uygulanan hastalarda “bilinçli 
sedasyon“ hedeflendiğinden BİS kullanımı yerine 
RASS değerlendirmesi maliyet açısından daha uygun 
olacaktır (19,20). Sedasyonun daha derin yapılması 
gerekli ise BİS ile hastaların takibi uygundur.

Sedasyon İçin Kullanılabilecek Ajanlar

NIMV sırasında sedasyon amaçlı herhangi bir ilaç ya 
da ilaç grubunun güvenle kullanılabileceğine dair 
güçlü kanıtlar yoktur. Devlin ve arkadaşlarının 2007 
yılında yaptıkları ve klinisyenlerin NIMV sırasında 
tutum ve alışkanlıklarını araştırdıkları web tabanlı 
anket çalışmasında, tek başına benzodiazepinler 
(%33) ya da tek başına opioidler (%29) en sık kulla-
nılan sedasyon rejimleri olarak belirtilmiştir. 
Lorazepam (%18), midazolam (%15), morfin (%12), 
fentanil (%8) diğer kullanılan ajanlarken, propofol 
içeren rejimler (%7) ve deksmedetomidin içeren 
rejimler ise daha az kullanılan rejimler olarak belirtil-
miştir (21). Ancak bu veriler güncel yaklaşımları 
yansıtmayabilir.

NIMV  başarısızlığının patofizyolojisi göz önüne alın-
dığında sedatif ilaç seçiminde üç önemli noktaya dik-
kat edilmelidir; üst solunum yolu açıklığının korunma-
sı, solunumun baskılanmaması ve dispne algısının 
azaltılması. Farmakolojik açıdan bakıldığında opioid-
ler ve benzodiazepinler üst solunum yollarının çapını 
daraltırlar. Benzodiazepinler solunumu baskıladıkları-
için NIMV yapılan hastalarda dikkatli kullanımalıdır. 
Midazolam özellikle uzun süre kullanıldığında uzamış 
sedasyon etkisine neden olabilir. Ayrıca benzodiaze-
pinlerin yağ dokusunda dağılımları fazla olduğu için 
özellikle obez hastalarda sedasyon için benzodiaze-
pin kullanımında dikkatli olunmalıdır. Bu hastalarda 
dağılım hacmi daha küçük olan ve aktif metaboliti 
olmayan orta etkili benzodiazepin olan lorazepamın 
tercih edilmesi uygun olabilir (22). Propofol doz ve 

konsantrasyon bağımlı şekilde üst solunum yollarının 
kapanabilirliğini artırmaktadır (23).  

Yeni sentetik opioidlerin özellikle solunum sistemi 
üzerindeki sınırlı yan etki ile birlikte klinik kullanıma 
sunulması yoğun bakım hastalarında sedo-analjezi 
kullanımını gündeme getirmiştir. Conti ve arkadaşları 
kontrollü mekanik ventilasyonda takip edilen hasta-
larda sulfentanil infüzyonunun solunum fonksiyonla-
rını baskılamadan ve hemodinamiyi bozmadan etkin 
bir şekilde ve istenilen düzeyde sedasyon sağladığını 
göstermişlerdir (24). Ancak sulfentanil karaciğerden 
metabolize olan uzun etkili bir opioiddir. Uzun süre-
li infüzyonu ilacın birikmesine ve hastanın uyanma-
sında gecikmeye sebep olabilir (25). Cavaliere ve 
arkadaşları benzer sonuçları düşük doz remifentanil 
infüzyonu ile bildirmişlerdir (26). Remifentanil yeni 
geliştirilmiş anilidopiperidin grubu bir opioiddir. 
Farmakodinamik özellikleri diğer opioidlere benzer-
dir ancak farmakokinetik profili farklılık gösterir. 

Remifentanil potent, μ reseptör selektivitesi gösteren, 
kısa etkili opioiddir. Metabolizması karaciğer ya da 
renal fonksiyonlardan etkilenmez. Nonspesifik kan 
ve doku esterazları tarafından metabolize olur.  
Eliminasyon süresi infüzyon süresinden bağımsız 
olarak 10 dakikadan kısadır. Genel anestezi indüksi-
yonunda ve idamesinde kullanılır. Mekanik ventila-
tördeki hastalarda aneljezi amaçlı 3 güne kadar kul-
lanılabilmektedir. Yaklaşık bir dakika içinde hızlıca 
etkisi ortaya çıkar ve istenilen düzeye ulaşılır. 
Kolaylıkla titre edilebilmesi, birikme riskinin olma-
ması ve etkisinin hızlıca ortadan kalkması kullanım 
kolaylığı sağlamaktadır (27).

Deksmedetomidin NIMV sırasında sedasyon hedefle-
rini karşılayabilecek bir ajan gibi gözükmektedir. 
Deksmedetomidin “locus ceruleus”daki α-2 adrenore-
septörlere agonistik etki yaparak sedasyon ve anksiyo-
lizi belirgin solunum depresyonu yapmadan sağla-
maktadır. Ayrıca spinal korddaki reseptörler üzerinden 
analjezik etki göstererek stres cevabını azaltır. 
Hastalarda ajitasyonlarının ve rahatsızlıklarının azal-
masıyla birlikte minimal bir uyaranla uyandırılabilir 
düzeyde sedasyon sağlamaktadır. Yan etki olarak baş-
langıçtaki yükleme dozundan sonra hipertansiyon, 
hipotansiyon ve bradikardi görülebilmektedir (28,29).

Tablo 2’de kullanılan ilaçların etki mekanizmaları, 
etki süreleri, yan etkileri gösterilmiştir. Karaciğer ve 
böbrek fonksiyonları bozuk olan hastalarda remifen-
tanil ve deksmedetomidin kullanımı daha uygun 
gözükmektedir.
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Sedatif ve Analjezik Ajanların Kullanımı 

NIMV sırasında sedasyon kullanımı ile ilgili ilk veri-
ler Rocker ve arkadaşları tarafından akut akciğer 
hasarı/akut solunum sıkıntısı sendromu (ALI/ARDS) 
hastalarında NIMV'nin etkinliğini inceledikleri çalış-
ma ile bildirilmiştir. On hasta ile 12 NIMV epizodu-
nun incelendiği  çalışmada epizodların dokuzunda 
morfin tek başına altısında midazolam ile birlikte 
kullanılmıştır. Hastaların tüm yüz maskesi ile 
NIMV'ye başarılı bir şekilde uyum gösterdikleri bildi-
rilmiştir (11). Bir diğer ön çalışma da Constantin ve 
arkadaşları tarafından rahatsızlık hissi nedeniyle 
NIMV yapmayı reddeden 13 hastada remifentanil ile 
yapılmıştır. On hipoksemik solunum yetmezlikli ve 3 
hiperkapnik solunum yetmezlikli hastada remifenta-
nil sedasyon düzeyi RSS 2-3 olacak düzeyde infüz-
yon şeklinde titre edilmiştir. Bir saat sonra solunum 
sayısında ve kan gazlarında düzelme 9 hastada sağ-
lanabilmiş ve endotrakeal entübasyondan korunmuş-
tur. Dört hasta NIMV'nin ilk saatinde entübe olmuş-
tur. Hastaların 12 (%92.3)'si yoğun bakımdan çıkarıl-
mıştır. Ortalama remifentanil dozu 0.1 ± 0.03 µg/kg/
dakika olarak tespit edilmiştir. Çalışmanın sonunda 
NIMV'yi rahatsızlık hissi nedeniyle tolere edemeyen 
hastalarda remifentanilin güvenle kullanılabileceği 
belirtilmiştir (12).

Remifentanilin etkinliği ve güvenilirliği Rocco ve arka-
daşları tarafından daha geniş bir hasta grubunda yapı-
lan çalışmada incelenmiştir. Hipoksemik solunum 
yetmezliği olan 36 hastanın RSS’si 2-3 olacak şekilde 
remifentanil infüzyon dozu titre edilmiştir. NIMV 
başarısı 22 (%61) hastada elde edilmiş ve bu grupta 
etkin bir şekilde solunum sayısında düşüş ve PaO2/
FiO2 artışı elde edilmiştir. On dört (%39) hastada 
NIMV başarısız olmuş ve hastalar ortalama 2.5 ± 2.3 
saat sonra entübe olmuştur. Mortalite NIMV başarılı 
olan grupta %14 iken, NIMV başarısız olan grupta 
%50 oranında anlamlı derecede yüksek bulunmuştur. 
Ortalama remifentanil dozu 0.07 ± 0.03 µg/kg/dakika 
olarak tespit edilmiştir. Remifentanile dayalı sedasyon 
protokolünün solunum depresyonu ya da hemodina-
mik instabilite yapmadan NIMV başarısızlığını azalttı-
ğı ve toleransı artırdığı bildirilmiştir (30).

Akada ve arkadaşlarının Japonya’da yaptıkları çalış-
mada RSS’si 1 ve RSAS’si + 1’in üzerinde olan ve 
NIMV’ye kooperasyonu olmayan 10 hastada deks-
medetomidin 3 µg/kg/dakika yükleme dozunu taki-
ben 0.2-0.7 µg/kg/dakika infüzyon dozunda titre 
edilmiştir. Bir saatin sonunda hastaların sedasyon 
düzeyi RSS’si 2-3 ve RSAS’si 0-(-2) arasında olacak 
şekilde sağlanmıştır. İki hastada morfin ve propofol 
birlikte kullanılmıştır. Tüm hastaların kan gazlarında 

ve solunum sayısında düzelme tespit edilmiş, hiçbir 
hastanın entübasyon ihtiyacı olmamış ve tümü 
yoğun bakımdan çıkarılmıştır (31). Bu çalışmayı 
takiben Takasaki ve arkadaşları ağır astım atak nede-
niyle solunum yetmezliği gelişen iki hastada NIMV 
(İPAP: 15 cmH2O, EPAP: 4 cmH2O) sırasında deks-
medetomidini (3 µg/kg/dakika yükleme dozunu 
takiben 0.2-0.6 µg/kg/dakika infüzyon dozu) kullan-
mışlardır. İki hasta da başarılı bir şekilde NIMV’den 
ayrılmıştır. Deksmedetomidinin solunum depresyo-
nu yapmadığını ve NIMV’ye uyumu artırdığını 
belirtmişlerdir (32).

Ülkemizden yapılan NIMV sırasında sedasyon ile ilgi-
li ilk randomize kontrollü çalışmada KOAH alevlenme 
nedeniyle solunum yetmezliği gelişen 40 hastada 
randomize olarak deksmedetomidin ve midazolam 
kullanılmıştır. Sedasyon düzeyi RSS’si 2-3 ve RASS’si 
3-4 BİS > 85 üzerinde olacak şekilde hastaların 
20'sine deksmedetomidin, 20’sine midazolam infüz-
yonu verilmiştir. Deksmedetomidin verilen grupta 4. 
saatten itibaren RSS’sinde belirgin yükselme, 8. saatten 
itibaren RSAS’sinde düşüş ve NIMV boyunca BİS’inde 
yükseklik tespit edilmiştir. Kan gazlarında ve solunum 
sayısındaki düzelme her iki grupta benzer bulunurken, 
deksmedetomidin grubunda daha az oranda infüzyon 
hızında değişiklik yapılmıştır. Bu grupta çalışma 
boyunca kalp hızı ve çalışmanın ilk iki saatinde sisto-
lik ve diastolik kan basınçları daha düşük seyretmiştir. 
Midazolam verilen grupta bir hastaya fazla sedasyon 
verilirken (RSS> 4 ve RSAS< 2), iki hasta infüzyon 
artırılmasına rağmen ajitasyon arttığı için çalışmadan 
çıkarılmışlardır. Çalışma boyunca hiçbir hastada yük-
leme ve infüzyonla ilişkili yan etki ile karşılaşılmazken 
tüm hastalarda NIMV başarılı olmuştur. KOAH alev-
lenme nedeniyle NIMV yapılan hastalarda ilk 24 saat-
te deksmedetomidin ve midazolamın güvenle kullanı-
labileceği belirtilmiştir (33).

Benzer bir randomize kontrollü çalışmada ajitasyon, 
klostrofobi ve rahatsızlık hissi nedeniyle NIMV‘yi 
tolere edemeyen, hipoksemik solunum yetmezlikli ve 
akut kardiyojenik pulmoner ödemde olan 62 hastada 
deksmedetomidin ve midazolamın etkinliği ve güve-
nilirliği karşılaştırılmıştır. Bu çalışmada hastaların 29 
(%46.8)’una midazolam, 33 (%53.2)’üne deksmede-
tomidin verilmiştir. RSS 2-3 olacak şekilde sedasyon 
intravenöz infüzyonla sağlanmıştır. Deksmedetomidin 
grubunda daha az sayıda hastanın entübasyon ihtiya-
cı olmuştur ve endotrakeal entübasyona kadar geçen 
süre daha uzun bulunmuştur. Her iki grupta da yeter-
li düzeyde sedasyon sağlanmasına rağmen deksme-
detomidin grubundaki hastalar daha rahat uyandırıla-
bilir olarak değerlendirilmiştir. Oksijenizasyon 
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indekslerinde, pH değerlerinde ve solunum sayıların-
da her iki grupta da belirgin düzelme tespit edilmiştir. 
Deksmedetomidin grubunda daha az NIMV başarı-
sızlığı ile karşılaşılmış (%21.2 vs. %44.8) ve entübas-
yona kadar geçen süre daha uzun bulunmuştur (27.6 
saat vs. 17.8 saat). Entübasyon nedenlerine bakıldı-
ğında deksmedetomidin grubunda hemodinamik ins-
tabilite, midazolam grubunda ise sekresyon kontrolü-
nün sağlanamaması en sık entübasyon nedeni olarak 
belirlenmiştir. Deksmedetomidin grubunda mekanik 
ventilasyon süresi, yoğun bakımda kalış süresi daha 
kısa tespit edilmiş ve bu hastalara daha kolay wea-
ning yapılmıştır. Hiçbir hastada yan etki nedeniyle 
sedasyona son verilmezken deksmedetomidin gru-
bunda solunum yolu infeksiyonları ve kusma daha az 
görülürken, bradikardi daha fazla oranda (%18.2 vs. 
%0) görülmüştür. Çalışmanın sonunda deksmedeto-
midinin midazolama benzer sedasyon sağlamakla 
birlikte birçok avantajının olduğu ve NIMV sırasında 
güvenle kullanılabileceği belirtilmiştir (34).

Deksmedetomidin ile ilgili olumlu çalışmaların yanı 
sıra yakın zamanda Devlin ve arkadaşları tarafından 
yapılan prospektif, çift-kör, randomize kontrollü çalış-
mada tam tersi bir sonuç bildirilmiştir. Bu çalışmada 
NIMV başlangıcının ilk sekiz saatinde olan hastalar 
deksmedetomidin (n= 16) ya da plaseboya (n= 17) 
randomize edilmişlerdir. Sedasyon ajitasyon skalası 
(SAS) 2-3 olacak şekilde deksmedetomidin 0.2-0.7 µg/
kg/dakika dozlarında entübasyona ya da NIMV'ye 2 
saat ara verilinceye kadar titre edilerek verilmiştir. 
Deksmedetomidin başlandıktan on beş dakika sonra 
SAS ≥ 5 olan hastalara tek doz intravenöz (IV) 0.5-1.0 
mg midazolam ya da tek doz IV 25-50 µg fentanil 3 
saatte bir yapılmıştır. Deksmedetomidin grubu ile ara-
lıklı midazolam ve fentanil yapılan grup arasında ajitas-
yonun önlenmesi, ağrı ya da deliryumun giderilmesi, 
entübasyonun önlenmesi ayrıca hemşire, fizyoterapist 
ve hasta memnuniyeti açısından fark olmadığı tespit 
edilmiştir. Deksmedetomidin grubunda daha fazla 
oranda derin sedasyonla karşılaşılmıştır. Çalışmanın 
sonunda NIMV sırasında erken dönemde rahatsızlık 
hissi nedeniyle deksmedetomidin başlanmasının NIMV 
başarısını artırmadığı sonucuna varılmıştır (35).

Hedef kontrollü infüzyon (target-controlled infusion: 
TCI) istenilen sedasyon düzeyine göre ilacın yükleme 
ve infüzyon dozlarını ayarlayan yeni bir teknolojidir. 
TCI, farmakokinetik protokolüne göre verilen aneste-
zik ajanın dağılımıyla ilişkili olarak kandaki ilaç 
konsantrasyonunu tahmin eden bir bilgisayar sistemi-
ne dayanmaktadır. Hastanın klinik cevabına göre 
propofol konsantrasyonunun hızlı ve istenen düzey-
de verilmesini sağlar (36).

Clouzea ve arkadaşları tarafından 10 hasta ile yapılan 
pilot çalışmada, NIMV’nin ilk seansında hedeflenen 
propofol düzeyi 0.4 µg/mL olarak ayarlanmış ve daha 
sonra sedasyon düzeyi ”Observer Assessment of 
Alertness/Sedation Scale (OASS)“ 3-4 olacak şekilde 
0.2 µg /mL artırılmıştır. Hastalara toplam 180 saat 
boyunca ortalama 2 saat olmak üzere 85 NIMV sean-
sı yapılmış ve hastaların tamamı bu seansları ”iyi“ ya 
da ”mükemmel“ olarak değerlendirmiştir. Hastaların 
%98.9‘unda sedasyon istenilen düzeyde olmuştur. 
Önemli hemodinamik bozukluk, santral veya obstrük-
tif apne ile karşılaşılmamıştır (37). Bu pilot çalışmaya 
göre propofol, NIMV sırasında TCI ile güvenli ve etkin 
bir şekilde uygulanabilir gözükmektedir. Ancak bu 
çalışmanın en önemli kısıtlılığı propofolün solunum 
yetmezliğinin ciddiyetinden ziyade, NIMV’nin rahat-
sızlık nedeniyle yapılamadığı hastalara uygulanmış 
olmasıdır. Yukarıda belirtilen bütün bu çalışmaların 
genel özellikleri, sedasyon ile ilgili özellikleri ve temel 
sonuçları Tablo 3’te özetlenmiştir. 

Haloperidol genellikle entübe hastalarda sedasyon 
amacıyla kullanılan bir ajan olmasına rağmen NIMV 
sırasında kullanımı önerilmektedir. Ancak bu konuda 
randomize kontrollü çalışmalar yoktur. Ülkemizden 
yapılan Uzun ve arkadaşları NIMV başarısını etkileyen 
faktörleri inceledikleri çalışmalarında hastaların tole-
ransını artırmak, ajitasyonunu azaltmak, hasta ile 
makine arasındaki uyumun daha iyi olmasını sağla-
mak suretiyle sedasyon amaçlı haloperidol kullanmış-
tır. Haloperidol kullanılan hastaların giriş solunum 
sayıları ve birinci saatteki solunum sayıları kullanılma-
yanlara göre daha yüksek bulunmuştur. Buna rağmen 
haloperidol kullanmayanlarda başarı oranı daha yük-
sek bulunmuştur ve haloperidol kullanmanın mortali-
teye ve yoğun bakım yatış süresine etkisinin olmadığı 
belirtilmiştir (38). Haloperidol ayrıca deliryum tedavi-
sinde etkin kullanılan bir ajan olarak NIMV uygulama-
sını kolaylaştırabilir. Haloperidol kullanımında dikkat 
edilmesi gereken hususlar mevcuttur. Antipsikotik bir 
ilaç olan haloperidolün antikolinerjik etkilerine bağlı 
olarak taşikardi, alfa adrenerjik reseptör blokeri etkile-
rine bağlı olarak da ortostatik hipotansiyon görülebilir. 
Ayrıca, torsade de pointes, ventriküler fibrilasyon ve 
ani ölüme neden olabilir.

Yakın zamanda yapılan 30 ülkeden 322 yoğun bakım 
ünitesi (YBÜ)'nin dahil edildiği, analjezik ve/veya 
sedatif ilaçların NIMV başarısızlığına etkisini incele-
yen çok merkezli, uluslararası, gözlemsel çalışmada, 
toplam 842 hastanın 269 (%32)’ında NIMV başarısız-
lığı tespit edilmiş. Düzeltilmemiş analize göre analjezi 
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kullanımının NIMV başarısızlığı ile ilişkili bulunmamış 
ancak karıştırıcı faktörlerin düzeltilmiş analizinde hem 
analjezi kullanımının (olasılık oranı 1.8, %95 güven 
aralığı 0.6-5.4), hem de sedasyonun (olasılık oranı 2.8, 
%95 güven aralığı 0.85-9.4) NIMV başarısızlığı ile 
anlamlı derecede ilişkisi bulunmuştur. Analjezi ve 
sedasyonun birlikte kullanımının NIMV başarısızlığını 
daha da artırdığı (olasılık oranı 5.7, %95 güven aralığı 
1.8-18.4) bulunmuştur. Ayrıca analjezi ile birlikte 
sedasyon alan hastalarda yoğun bakım yatışının daha 
uzun olduğu (medyan 7 vs. 5), 28 günlük kaba morta-
litenin analjezi ya da sedatif alan hastalarda almayan-
lara göre daha yüksek olduğu (%34 vs. %23, p= 0.014) 
bulunmuştur. Hastaların %20’sinin analjezi ya da 
sedatif aldığı bu çalışmada, NIMV sırasında analjezi ya 
da sedatif kullanımının bir yararı gösterilememiştir (39).

NIMV sırasında kullanılan sedatiflerin  hastaların 
ventilatör uyumunu artırması, ağrı ve anksiyetelerini 
azaltması nedeniyle uykuyu olumlu yönde etkiledik-
leri düşünülmektir.  Hastaların az miktarda sedasyon 
almaları normal uyku paterni uyumaları için önemli 
olabilir. Ancak, propofol ve benzodiazepinler total 
uyku süresini artırırken aynı zamanda evre N3 uyku 
ve REM uyku evrelerini azaltmaktadırlar. Deliryum 
tedavisinde çok sık kullanılan ve bir dopamin resep-
tör antagonisti olan antipsikotik ajan haloperidolün, 
total uyku ve evre N3 uyku süresini artırırken uykuya 
dalmayı azalttığı da gösterilmiştir (40,41). 

NIMV sırasında kullanılan sedatif ilaçların antidotla-
rının da bilinmesi önemlidir. Sedasyon için kullanı-
lan opiyatların etkisini geri çevirmek için nalokson 
kullanılır. Solunum depresyonu ve hemodinamik 
bozukluk meydana geldiği zaman 1-2 dakikada bir 
0.1-0.2 mg dozunda uygulanabilir. Flumazenil ise 
benzodiazepinlerin kompetetif  antagonisti olan ilaç-
tır. İstenen etki oluşuncaya kadar 1-2 dakikada bir 
0.1-0.2 mg IV olarak uygulanabilir.

Sonuç olarak, günümüzde NIMV uygulaması sırasın-
da hasta uyumu ve konforunu sağlamada sedasyo-
nun önemi giderek artmaktadır. Ancak NIMV sırasın-
da sedasyon uygulanırken dikkat edilmesi gereken 
bazı önemli noktalar mevcuttur. NIMV yapılan her 
hastaya değil sedasyonun gerekli olduğu, NIMV'yi 
tolere edemeyen, ajite, deliryumdaki ve klostrofobik 
hastalara sedasyon uygulanması düşünülmelidir. 
Öncelikle kullanılacak sedatif ajanın farmakokinetik 
özellikleri ve yan etkileri iyi bilinmelidir. Uygulanan 
sedasyonun düzeyi mutlaka skalalar ile takip edilme-
lidir.Hastaların solunumunu baskılayacak, uykusunu 

etkileyecek ilaçların kullanımından kaçınılmalıdır. 
Sedasyon uygulanan hastalarda kardiyak ve respira-
tuar monitorizasyon, ventilatör ve kan gazı paramet-
relerinin yakın takibi yapılmalı ve NIMV başarısızlığı 
durumunda endotrakeal entübasyonun gecikmeden 
yapılmasının gerekliliği unutulmamalıdır.
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