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Cocuklarda topikal lidokain-prilokain kremle
(EMLA) intravenoz kaniilasyona oral midazolam
premedikasyonunun etkisi *
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Ozet

Amag¢: Midazolam premedikasyonu ve EMLA krem
(Eutectic Mixture of Local Anesthetics; Astra USA,
Westborough, MA) topikal anestezisi ¢ocuklarin invaziv
girisimlerinde siklikla kullanilmaktadir. Bu ¢alismada
farkli yag grubu ¢ocuklarda oral midazolam premedikas-
yonunun EMLA kremle yapilan intravenoz kaniilasyon-
larda isleme bir kolaylik saglayip saglamadigi arastirild.

Yontem: Elektif sartlarda ameliyat edilecek 1-12 yas ara-
s1 ASA I fizik durumda 62 ¢ocuk, kurum ve aile onay1
ile calismaya alinarak dort gruba aynildi: Al grubu (1-5
yas, EMLA n=14), A2 grubu (1-5 yas, EMLA+midazo-
lam n=15), Blgrubu (6-12 yas, EMLA n=17) ve B2 grubu
(6-12 yas, EMLA+midazolam n=16). Tiim ¢ocuklarin el
sir-tina operasyondan bir saat once EMLA krem siirtiliip
te-gaderm ile kapatildi, yapilacak islem ¢ocuga ve aileye
an-latildr. Ayrica A2 ve B2 gruplarina operasyondan 30
dakika once midazolam 0.5 mg/kg oral verildi. 22G kaniil
ile damar yolu agilirken elini vermeye tepki(EVT) ve en-
Jjeksiyonda el ¢ekme (EEC); O=yok, 1=az, 2=gsiddetli ola-
rak, enjeksiyon agrisi ise yiiz skalasi ve agri gozlem
skalasi (1-5 arasi puanlama) puanlandirildi.

Bulgular: Korku ve endisenin degerlendirilmesinde kul-
lanilan EVT puan ortalamasi Al grubunda diger tiim
gruplara gore anlamli olarak yiiksek bulunurken (p<0.05),
diger ii¢ grup arasinda fark tespit edilmedi. EMLA kremin
etkinligini degerlendiren EEC ve OPS puan ortalamasinda
ise gruplar arasinda fark bulunmadi (p>0.05). Al grubun-
da elini vermeye tepki diger gruplara gore anlamli olarak
yiiksek  bulunurken enjeksiyonda el c¢ekme
degerlendirmesinde gruplar arasi tark yoktu.

Sonug: Biiyiik yas grubu ¢ocuklarda preoperatif bilgi-
lendirme ve EMLA krem uygulamasinin intravendz kanii-
lasyon gibi kiiciik invaziv girisimlerde yeterli konforu
sag-ladigi, ancak daha kiiciik yas gruplarinda midazolam
ile yapilan sedasyon desteginin daha uygun olacagi
kanaatine varild1.

Anahtar kelimeler: Midazolam, EMLA krem, pre-
medikasyon, ¢ocuk
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Summary

The effect of midazolam premedication to intravenous
cannulation with topical lidocaine-prilocaine cream
(EMLA) in pediatric patients

Aim: Midazolam premedication and EMLA cream
(Eutectic Mixture of local anesthetics; Astra USA,
Westborough, MA) topical anesthesia are frequently used
in invasive procedures in pediatric patients. In this study,
we aimed to investigate the effect of midazolam premed-
ication to intravenous cannulation with EMLA cream.

Method: 1-12 years old 62 patients with ASA I-1I and
institutional approval and parents’ consent were included
in the study. They were divided into four groups in
according to their age and the drugs used. Group Al: 1-5
years, EMLA (n=14) Group A2: 1-5 years, EMLA+mida-
zolam (n=15) Group Bl: 6-12 years, EMLA(n=17) and
Group B2: 6-12 years, EMLA+midazolam (n=16). EMLA
was applicated to the dorsum of the hand, one hour before
the operation. Midazolam 0.5 mg/kg was given orally
diluted in clear fruit juice, 30 minutes before the proce-
dure. The reaction to give hand during venepuncture with
22G cannula and drawing hand during injection were
classitied as O=non, 1=mild and 2=severe. Injection pain
was measured with face scale and observation pain scale
scores renging between one to five.

Results: While the score used to evaluate stress and an-
xiety was significantly higher (p<0.05) in the A, group
compared to others, there was no ditference among the
three other groups. The results of the hand withdrawal at
injection scale and observation pain scale that are used to
evaluate the efficacy of EMLA cream, were similar in all
groups (p>0.05). In group Al the reaction to give hand
was significantly high compared to other groups. There
was no difference among hand with drawl at injection
among all groups.

Conclusion: We conclude that in older children preopera-
tive briefing and EMLA cream application provides sa-
tistactory comfort in minor procedures such as intra-
venous connulation while younger children should be
given midazolam premedication in addition to EMLA
cream application.

Key words: Midazolam, EMLA cream, premedication,
pediatric
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Giris

Cocuklarda eriskinden farkli fizyolojik ve psikolojik
yapt nedeniyle ozellikle invaziv girigsimleri uygula-
mak giictiir. Girigsim Oncesi cocugun ve ailesinin bil-
gilendirmesi, sedatifler ve lokal anesteziklerin kulla-
nmim1 daha hizh ve rahat bir girigim saglayacakur (D,
Bu amagla midazolam premedikasyonu veya EMLA
krem (eutectic mixture of local anesthetics: lidoca-
ine and prilocaine) topikal anestezisi ¢ocuklarin in-
vaziv girisimlerinde siklikla kullanilmaktadir. Mida-
zolam,suda erir bir benzodiazepin olup oral, nazal,
rektal yoldan olmak iizere ¢esitli uygulama yollarma
sahip olmas1 nedeniyle cocuklarda premedikasyon
uygulamast i¢in neredeyse standart se¢cim olmustur
(). Topikal anestezikler ise ¢ocuklarda arteryel ve
vendz damar yolu agmak, yiizeyel cilt lezyonlarinin
koterle yakilmasi gibi agrili girisimlerde agriy1
azaltmak icin siklikla kullanilmaktadir (7:13), Bu
amacla kullanilan EMLA kremin, bu tiir girisimler-
den 45-60 dakika once uygulandiginda hastalarin %
65’inde yeterli anestezi sagladig1 bildirilmistir ).
Ancak agri korkusunun giderilememesi, ¢ocuklarda
erigskinden farkli olarak ¢cogunlukla siddetli tepkiyle
sonuclanacak, bu da yapilan iglemi zorlagtiracaktir.

Bu caligsmada elektif sartlarda ameliyat edilecek
farkli yas gruplarindaki cocuklara agrisiz bir girigim
ile damar yolu agmak icin uygulanan EMLA krem
topikal anestezisine oral midazolam uygulamasinin,
yapilan isleme bir konfor saglayip saglamadig:
arastirildi.

Gerec ve Yontem

Calismaya elektif sartlarda operasyona hazirlanan 1-
12 yag aras1 62 ¢ocuk kurum ve aile onay: alina-rak
dahil edildi. ASA III ve iizeri fizik durumda olan
hastalar ve lokal anesteziklere allerjik duyarlilik,
santral sinir sistemi, kardiyovaskiiler sistem hasta-
I1ig1 yada methemoglobinemi riski olan hastalar ¢a-
Iisma dig1 brrakildi. Biitiin hastalarin velilerine ya-
pilacak islemler anlatilip onaylar1 alindi.

Cocuklar yaslarma gore iki gruba ayrildi. Bu grup-
lar da uygulanacak yonteme gore rasgele (tek giinler
EMLA, cift giinler midazolam+EMLA olacak se-
kilde) iki alt gruba ayrildi. Al grubu:1-5 yas,
EMLA n=14, A2 grubu: 1-5 yas, EMLA+midazo-

lam n=15, Bl grubu: 6-12 yas, EMLA n=17 ve B2
grubu: 6-12 yas, EMLA+midazolam n=16.

Operasyondan bir saat 6nce tiim ¢ocuklarin el dorsal
yiiziine EMLA krem Iml siiriilerek tegaderm ile
kapatildi. 6-12 yas grubundaki ¢ocuklara anne ve
babalarinin yaninda yapilacak islem anlatilmaya
calisildr. A2 ve B2 grubundaki ¢ocuklara ise buna
ilaveten operasyondan 30 dakika 6nce midazolam
0.5 mg/kg dozda, en fazla 15ml’lik visne suyu
icinde hazirlanarak icirildi. Operasyon salonuna
alinan ¢ocuklarin damar yolu iizerindeki tegaderm
ortii ¢ikarilarak alkol ile silindikten sonra 22G
intrave-noz kaniil ile damaryolu agildi. Islem
yapilirken; korku ve endise degerlendirmesi igin
elini vermeye tepki ve agri degerlendirmesi igin
enjeksiyonda elini ¢cekme; O=yok, 1=hafit 2=siddetli
olarak puanlan-dirildi. Ayrica tiim ¢ocuklarda
enjeksiyon sirasinda agr1 degerlendirmesi icin 1-5
arasi puanlama yapi-lan agri gézlem skalasi
(Observation Pain Sca-le=OPS) kullanildi. 6-12 yas
arasi ¢ocuklardan yiiz skalasi ile agrilarini ifade
etmeleri istendi (?).

OPS degerlendirmesinde puanlama:

1= Giiliiyor, ¢ok neseli

2= Mutlu, giiliimsiiyor

3= Sakin, uykulu

4= Agriyi ifade ediyor, ancak oyalanabiliyor
(orta siddette agr1)

5= Aghyor, ¢iglik atiyor, avutulamiyor
(siddetli agr1)

Yiiz skalasinda ise OPS puanlamasina uygun yiiz
ifadelerinin resimlendirildigi karton ¢ocuklara gos-
terilerek kendilerine uygun olan resmi se¢cmeleri
istendi.

Verilerin istatistiksel olarak karsilagtirilmasinda
Tukey Kramer multiple comparison test kullanildi.
p<0.05 istatistiksel farki belirledi.

Bulgular
Hastalarin yas ortalamasi karsilagtirmasi ayni yas
gruplarinda benzer bulundu (p>0.05) (Tablo 1).

Korku ve endisenin degerlendirilmesi i¢in yapilan
“Elini vermeye tepki” puanlamasi; midazolam veril-
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Tablo 1. Gruplarin demografik ozellikleri (Ort+SS).

Al Grubu A2 Grubu Bl Grubu B2 Grubu

Yas (yil) 2.85+1.3  3.30£1.3 8.64+2.0  7.62%1.6
Say1 14 15 17 16
Cins (K/E) 777 8/7 10/7 79

Tablo 2. Gruplarin IV kaniilasyona tepki degerlendirmesi
(Ort£SS).

Al Grubu A2 Grubu B1 Grubu B2 Grubu

EVT 1.4240.85*% 0.50£0.65 0.42+0.85 0.21+0.42
EEC 0.35£0.49  0.66+0.72 0.29+0.46  0.25+0.44
Yiiz skalas1 - 2.06+1.24  1.63+0.78
OPS 2.00£1.03 2.07£1.16  1.54+0.8 1.31£0.70

#*p<0.05, EVT: Elini vermeye tepki, EEC: Enjeksiyonda el ¢cekme,
OPS: Agr1 gozlem skalasi (Observation Pain Scale).

meyen kiiciik yas grubunda (A1l grubu), midazolam
ile premedikasyon uygulanan diger kiiciik yas grubu
ile bilgilendirme ve midazolam premedikasyonu ya-
pilan biiyiik yas gruplarina gére anlamli olarak yiik-
sek bulundu (p<0.05). Biiyiik yas grubunun kendi
icinde degerlendirmesinde ise midazolam uygulanan
grup ile yalniz bilgilendirme yapilan diger grup ara-
sinda elini vermeye tepki puanlamasi istatistiksel
fark gostermedi (p>0.05). EMLA kremin etkinligini
gosteren “enjeksiyonda el ¢ekme” ve “agr1 gozlem
skalasi” degerlendirmesinde ise gruplar arast fark
tespit edilmedi (p>0.05), (Tablo 2). Tiim gruplarda
yeterli analjezi saglandi.

Tartisma

Hastane ortami ¢ocuklar igin pek cok stres fakto-
riinii icerir. Bunlarin en 6nemlisi ise injeksiyonlar-
dir. Kontrol edilmemis agr1 ve korku, kooperasyon
giicliiiinii de beraberinde getireceginden yapilacak
islemi zorlastirir. Ayrica ¢ocukta ciddi fizik, psisik
travmaya ve kalic1 davranig bozukluklarina yol aca-
bilir. Agrinin 6nlenmesi ve tedavisi farmakolojik ve
farmakolojik olmayan yontemleri iceren kombine
bir yaklasimdir. Agrinin tedavisi sedasyonla ¢ok
yakindan baglantili olup hastanin psikolojik ve fiz-
yolojik sartlarina uydurulmalidir (17, Iyi yapilmus
bir sedasyon, analjezi ve anksiyolizis, invaziv giri-
sim yapilacak ¢ocukta fizyolojik ve ruhsal stresi en
aza indirecektir. Cocuklarda invaziv girisimlerde
agriy1, buna baglh olarak korku ve ajitasyonu onle-
mek icin pek cok teknik kullanilmaktadir. Hastanin
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ve ailesinin cerrahi girisim, sedasyon ve analjezi
plan1 hakkinda bilgilendirilmesi ise yan etki ve
komplikasyonlarin énlenmesi agisindan ayri bir
onem tasir. Anlayabilecek yastaki cocuklara ve
ailelerine hazirlayict bilgi vermek; korku ve stresi
onemli dlciide azaltmaktadir. Yapilan iglem sira-
sinda miizik dinletmek, sarki sdylemek, okul ve
hayvanlar hakkinda sohbet ederek dikkat dagitmak
da agrih girigimlerde etkin bir yontemdir (1. Erigkin
olgularda tek basina preoperatif ziyaret ve hazirla-
manin en az ilaglh hazirlama kadar etkili oldugu gos-
terilmistir. Biiyiik cocuklarin da yarar gordiigii bil-
gilendirme ile yapilan hazirliktan kiiciik cocuklar
minimal yarar gormektedirler. Bu nedenle 6zellikle

kiiciik yas grubunda ilagla sedasyon gerekmektedir
(12,19).

Cocuklar i¢in ideal premedikasyon; kolay verilebi-
lir, hizli etkili ve ¢ocugu psikolojik olarak daha az
travmatize edecek bir yontem olmalidir (1), Cocuk-
larda anksiyolitik ve sedatif amacli kloral hidrat,
pentobarbital gibi ilaglar kullanilabilir. Ancak giinii-
miizde bu amacla kullanilan en popiiler ilag midazo-
lamdir 3), Suda eriyen bir benzodiazepin olan mida-
zolam, ¢esitli uygulama yollarina sahip olmasi ve
hizli etki baslangict nedeniyle ¢ocuklarda premedi-
kasyon icin neredeyse standart hale gelmektedir.
Ayrica pek cok pediyatrik anestezistin izlenimi; mi-
dazolam ile premedikasyon yapilmis ¢ocuklarda da-
ha az psikolojik travma ve postoperatif davranis bo-
zuklugu goriildiigii yoniindedir (3-3). Heniiz oral sek-
li olmamakla birlikte intavendz preparati berrak
meyve sular1 iginde ya da sadece sekerli su ile tat-
landirilip kolayca oral yoldan verilebilmektedir (45,
Yapilan caligmalar 0.5 mg/kg altindaki dozlarda
oral kullanimimin gastrik voliim, pH ve mide bosali-
mn etkilemedigini gostermistir (15, Bu calismada
dogal, rahat ve agrisiz olmasi nedeniyle oral yol ter-
cih edildi. Yapilan calismalarda oral uygulama icin
midazolam 0.5 mg/kg dozunun etkin sedasyon sag-
lad1g1, daha diisiik dozlarin yetersiz kaldigi, daha
yiiksek dozlarda ise disforik davraniglar gozlendigi
bildirilmistir (13),

Cocuklarda invaziv bir girisimin yol acacagi agri
deneyimi daha sonraki girigimlere karst korku ve
tepkiye yol acacaktir. Bu nedenle agriyr 6nlemek
pediyatrik hastalarda ayr: bir 6nem tagir. Bu amacla
kullanilacak yontemler olduk¢a kisithdir. Arter ka-
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niilasyonu, lomber ponksiyon, santral ven kateteri-
zasyonu gibi invaziv islemlerde agriyr 6nlemek icin
kullanilabilecek pek cok lokal anestezigin uygulan-
masi da invaziv bir iglem gerektirmektedir. Bunlar-
dan farkli olarak gelistirilmis topikal kremler bu
anlamda diger yontemlere giiclii bir alternatif olarak
giin gectikce popiiler hale gelmektedir ). Pediyat-
rik hastalarda intravendz kaniilasyon gibi invaziv
girisimlerde topikal anestezikler kullanilmaktadir
(1.8), Ulkemizde bu amacla EMLA krem kullanimi
ise yayginlasmaktadir. Agrisiz bir islem olmasi bir
avantaj olmakla birlikte etkisi i¢in en az 45 dakika
bekleme zorunlulugu, dzellikle ii¢ ayin altindaki
cocuklarda methemoglobin rediiktaz enzimi yeter-
sizligi nedeniyle methemoglobinemiye yol aca-
bilmesi ve 32 haftanin altindaki prematiire infantlar-
da kapiller endoteline direkt toksik etki ile purpu-
raya yol agmasi, istenmeyen yan etkileridir (1D,

Bu calismada operasyona hazirlanan ¢ocuklara anne
ve babalarmin yaninda EMLA krem uygulanirken,
kooperasyon kurulabilen ¢ocuklara yapilan iglem
anlatildi. Damar yolu agilirken kullanilan yiiz
skalasi, OPS ve EEC puanlamasinda hi¢bir grup
arasinda fark olmadigi, EMLA krem ile yeterli anal-
jezi saglandig1 gozlendi. Cocuklarda anksiyeteyi be-
lirlemek i¢in yapilan “elini vermeye tepki” deger-
lendirmesinde midazolam kullanilmamis kiigiik yas
grubu ¢ocuklarda siddetli el ¢cekme ve direnme go-
riillirken, premedikasyon uygulanan gruplar ve uy-
gulanmayan biiyiik yas grubunda elini vermeye tep-
ki az goriilmiis, cocuklar sakin ve uyumlu bulun-
mustur. Erol ve ark. 4-7 yas arasi ¢ocuklarda farkli
dozda oral midazolam premedikasyonunu kontrol
grubuyla karsilastirdiklart ¢aligmada 0.5 ve 0.75
mg/kg oral midazolam verilen gruplarda anneden
ayrilmaya ve intravendz kaniilasyona tepki preme-
dikasyon yapilmayanlara gore belirgin olarak daha
az bulunmustur. Sedasyon ic¢in 0.5 mg/kg dozun
ideal oldugu, ancak 0.75 mg/kg dozun dahi damar
yolu agmak i¢in yeterli sedasyon saglayamadigini
bildirmiglerdir ). Kahveci ve ark.’mn 2-7 yag arasi
cocuklarda premedikasyonda intranazal midazolam,
ketamin, alfentanil ve fentanili kontrol grubuyla
karsilastirdiklar ¢alismada kooperasyon kurulabilen
¢ocuklara intravendz kaniilasyon anlatilarak uygu-
lanmis, anneden ayrilma ve intravenoz kaniilasyo-
nun en rahat midazolam grubunda saglandigi, bu de-
gerlendirmede kontrol grubunda diger gruplardan

belirgin fark oldugu bildirilmistir 19), Her iki calis-
mada da cocuklarin yas gruplart bu ¢alismanin kii-
¢iik yas grubuna benzer olup sonuglar birbirini des-
teklemektedir.

Ozcelik ve ark. 2-12 yas arasi ¢ocuklarda oral mida-
zolam premedikasyonunu oral ketamin ile ve her iki
ilacin kombinasyonu ile karsilastirmiglardir. Mida-
zolamin 0.5 mg/kg oral dozda kullanildig1 bu calis-
mada biitiin gruplarin aileden ayrilma ve indiiksiyon
kalitesi benzer bulunmus, her ii¢ solusyonun da ¢o-
cuklarda oral premedikasyon amaciyla kullanilabile-
cegi bildirmistir (14),

Sentiirk ve ark. ise 1-10 yas arasinda cocuklarda
oral premedikasyonda benzer dozda midazolam ile
diazepam ve midazolam-ketamin kombinasyonunu
karsilagtirmiglardir. Aileden ayrilma ve anestezi in-
diiksiyonu kalitesi midazolam ve kombine grupta
diazepam grubuna gore anlamli derecede daha iyi
bulunmustur (16),

Funk ve ark. 2-10 yas aras1 ¢ocuklarda yine midazo-
lam 0.5 mg/kg doz ile uygulanan oral premedikas-
yonu ketamin ve midazolam-ketamin kombinasyonu
ile karsilagtirmiglar, ayrica tim hastalarda damar
yolu agcmadan 1-2 saat énce EMLA krem uygula-
miglardir. Yasa gore gruplandirma ve kontrol grubu
kullanilmayan bu ¢alismada aileden ayrilma ve ope-
rasyon salonuna giriste ruhsal durum degerlendiril-
mis, aileden ayrilma ve operasyon salonuna giris en
rahat kombine grupta saglanmistir. Midazolam gru-
bu ikinci sirada yer alirken ketamin grubu basarisiz
bulunmustur. EMLA krem kullanilmas: nedeniyle
tiim gruplarda damar yolu rahat ve agrisiz olarak
acilmistir (©), Bu ¢alisgmada da EMLA kremin etkin-
ligi “enjeksiyonda el cekme” ile degerlendirilmis
olup gruplar arasi fark bulunmamustir. Sonuglar bu
yonde Funk’in ¢alismasiyla uyumludur. Ancak
Funk ve ark.’1n ¢aligmasinda postoperatif bir hafta-
lik takipler yapilmis ve ketamin kullanilan her iki
grupta % 10 oraninda bir hafta icinde birka¢ gece
huzursuz uyku ve uykuda kabus gorme sikayetleri
olmustur. Sentiirk ve Ozcelik’in benzer calismala-
rinda ise postoperatif doneme ait takip yapilmamis-
tir. Bu calismada oral midazolam premedikasyonu
ve kooperasyon kurulabilen biiyiik yas grubu ¢ocuk-
larda yapilacak islemi anlatma ile yeterince anksiyo-
lizis ve sedasyon saglanabildigi kanaatine varildi.
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Tek bagina midazolam ile yapilacak premedikasyo-
nun ketamin kullaniminda goriilebilecek yan etkiler
g6zoniine alindiginda ketamine iyi bir alternatif ola-
cag diistiniildii.

Higgins ve ark’in intradermal cilt testi uygulanan 5-
12 yas aras1 ¢cocuklarda EMLA kremi degerlendir-
dikleri ¢caligmada, EMLA kremin hem agriy1 hem de
agr1 korkusunu azaltmada gii¢lii bir yontem oldugu
bildirilmistir ®. Young ve ark. ise flebotomi uygu-
lanacak c¢ocuklarda yapmig olduklar ¢ift kor bir ca-
lismada EMLA kremi stres, korku, agr1 ve yan etki-
ler yoniinden plasebo grubuyla karsilagtirmislar,
kalp hiz1 degisikligi gibi stresi degerlendirmede kul-
lanilan ol¢iimlerin EMLA grubunda stabil kaldigini
bildirmiglerdir (20), Bu iki ¢calismada da ¢ocuklarin
biiyiik yas grubunda olmasi, yapilacak islemi anlata-
bilme ve cocuklarda giiven olusturabilme imkan1 da
saglayacagindan EMLA kremin sedasyon destegi
olmadan da korkuyu azaltici etkisi olmustur. Anla-
yabilecek yastaki cocuklara hazirlayici bilgi vermek
korku ve stresi biiyiik 6lciide azaltmaktadir (D. Bu
calismada da biiyiik yag grubu ¢ocuklarda yapilacak
olan islem hakkinda 6nceden bilgi verme, enjeksi-
yona kars1 korkuyu azaltmis, dolayisiyla midazolam
uygulanan grup ile uygulanmayan grup arasinda eli-
ni vermeye tepki degerlendirmesinde gruplar arasi
fark tespit edilmemistir.

Sonug olarak; yast ne olursa olsun, cocuklarda yapi-
lacak invaziv girisimlerin yarataca8i travmay1 en
aza indirmek icin eldeki imkanlar mutlaka kullanil-
malidir. Agriy1 gidermek i¢in EMLA krem ile topi-
kal anestezi uygulamasi ve agr1 duyma korkusunun
telkin ile azaltilmasi biiyiik yas grubu cocuklarda
yeterli olurken, EMLA krem ve oral midazolam
kombinasyonu 06zellikle anlatilan1 anlayamayacak
kiiciik yag grubu ¢ocuklarda daha etkin olmaktadir.
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