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Prosedirel sedasyon ve analjezi (PSA) hedefleri

Minimize risk to ensure safe patient discharge

Control
behavior/
movement

Alleviate Minimize Maximize

anxiety pain amnesia




Tlac¢

Propofol

Ketamine

Baslangic dozu

0.5to 1 mg/kg

1 to 2 mg/kg
over1lto?2
dakika

Baslangic
((EINLEY)

0.5

0.5

Siire
(dakika)

5to0 20

Dozu tekri

(gerekirse)

0.5 mg/kg every
3 to 5dakika

0.25t0 0.5
mg/kg every 5
to 10 dakika

Yorumlar

Sedatif ve amnestik. Analjezik 6zelligi yok.
Hizli baglangi¢ ve norolojik ¢oziinme.
Solunum depresyonu,

Hipotansiyon,

Enjeksiyon yerinde agr1 olb.

Yaglilarda: %20dozu azaltin, yavas uygulayin.
Yumurta lesitini, Soya fasulyesi yagi(potential

allergens) igerir

Dissosiyatif sedatif, analjezik ve amnestik.

Minimal Kardiyorespiratuar depresyon.

Koruyucu refleksleri inhibe etmez.

Sempatik uyari, tasikardi, hipertansiyon olabilir

(nadiren).

Emergence reactions: Eriskinlerde yaygin
Mide bulantis1 ve kusma meydana gelebilir.

Yaslilarda uzun siireli etki..



Ketamine ve propofol (ketofol)

0 Ketofol kavrami:

0 Sinerji

0 Disuk dozlarinin kullanimi

00 Potansiyel yan etkilerin ortaya ¢ikma riskini azaltma

0 Bir ilacin olumsuz etkilerini digerinin olumlu etkileriyle

dengelemeyi amaglar



Ketamine ve Propofol’iin Teorik Dengeleyici Etkileri

Effect Ketamine Propofol
Blood pressure ™ J
Respiratory drive — * 4
Na useaj’uomiting ™ Jr
Emergence reaction ™ & **
Analgesia ™ -
* Airway muscle tone maintained, however large doses and rapid infusions associated
with respiratory depression and laryngospasm
** GABA receptor activity is hypothesized to prevent emergence reactions




Doz
— L Optimal doz ve karisim miktari ketofol icin hala
belirlenmemistir. Gerekli doz muhtemelen planlanan sedasyon
derinligine bagl olacaktir. Karisimdaki ketamin miktarinin
miUmkin oldugu kadar distk miktarlarda kulaniimasi tavsiye
edilir. Cinky klinik uygulamalarda sub-dissosiativ ketamin dozu
ve propofol combinasyonu disik yan etkiler ve yiksek

avantajla birlikte gibi gorinmektedir.

Mohammad Jalili, Maryam Bahreini, Amin Doosti-IraniK et al. Ketamine-propofol combination (ketofol) vs propofol for procedural
sedation and analgesia: systematic review and meta-analysis . American Journal of Emergency Medicine 34 (2016) 558-569
*James R. Miner, MD¥*; Johanna C. Moore, MD; Erin J. Austad, MD; David Plummer, MD; Laura Hubbard, PharmD; Richard O. Gray,
MD. Randomized, Double-Blinded, Clinical Trial of Propofol, 1:1 Propofol /Ketamine, and 4:1 Propofol /Ketamine for Deep Procedural
Sedation in the Emergency Department. Annals of Emergency Medicine, Volume 65, no. 5 : May 2015

Ketofol V: Risky or Revolutionary
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ARTICILIE

Propofol Versus Propofol/Ketamine for Brief Painful

Procedures in the Emergency Department: Clinical and
Bispectral Index Scale Comparison

William Phillips, Andrew Anderson, Martin Rosengreen, Jeremy Johnson, and John Halpin

O Yazarlar Seviye | travma merkezi AS de28 hasta ortopedik rediiksiyon igin katildi,. PSA icin profol ve ketafol kombinasyonunun

sedasyon derinligi karsilastirmali olarak bispectral index(BIS) 6lgiim kullanarak etkinlik ve glvenilirligini degerlendirdiler.

O Propofol grup(P) 0.5 - 1.5 mg/kg, Ketofol(P/K): her ikisinden 0.75 mg/kg. BIS skor, yan etkiler,¢c6ziinme sliresi ve vital bulgular kaydedildi
Ketofo grupta daha kiigtik bir kan basinci diistklGga,BIS (77 versus 61), skorlarinda daha kiictik bir farkhilk (18.78 + 10 versus 34.64 +
11).Daha disuk ortalama propofol dozu gerekti

o Sonug olarak AS de

Daha iyi sedasyon, ve artmis hasta konforu ve giivenligi tespit edildi.

Ketofol le daha az oranda hipotansiyon,

Her iki gruptada solunum depresyon goriilmedi

Propofol ve ketaminin kombinasyonu, acil serviste prosediirel sedasyon i¢in cazip bir

kombinasyon saglar

Phillips W. et al. Journal of Pain & Palliative Care Pharmacotherapy. 2010,;24:349-355.



PAIN MANAGEMENT AND SEDATION/ORIGINAL RESEARCH

A Randomized Conrtrolled Trial of Keranlinefpropofol Versus
Propof‘ol Alone for Enlergency Departn’lent Procedural Sedartion

Henry David, MD, Joseph Shipp, PAC
- From the Depantment of Emergency Medicine, University of Missowi—Columbia, Columbia, MO.

0 Calismanin Amaci:AS de PSA sirasinda ketofol ile propofol in solunum depresyonu sikligi nin

karsilastiriimasi.

0 Sekonder amag kullanici memnuniyeti, sedasyon kalitesi ve total propofol dozu arastirilmasi

O Methods:193 saglikh eriskin ve gocuk hastaya PSA 8ncesi her iki gruba fentanil uygulandi, ketamine 0.5

mg/kg or placebo. Her iki gruba hemen sonra 1 mg/kg propofol ve gerektiginde ek 0.5 mg/kg tekrarlandi.

0 Bulgular:gruplar arasinda SD insidansi benzerdi[ketamine /propofol (21/97; 22%) ve propofol (27 /96;
28%) (95% Cl 6% to 18%) 1. En yaygin endikasyon: kirik ya da ¢ikik redisksiyonu -% 87 "ketofol"; % 89

propofol
Sonug: ketafol solunum depresyonu insidansini azaltmadigi ama
daha ¢ok kullanici memnuniyeti,
daha diisiik propofol dozu uygulanmasina ve

daha iyi sedasyon kalitesine neden oldu.
A Randomized Controlled Trial-[Ann Emerg Med. 2011;57:435-441.]



Ketamine-Propotfol Combination (Ketofol) Versus Propofol Alone

for Emergency Department Procedural Sedartion and Analgesia:
A Randomized Double-Blind [ 'rial

Gary Andolfatto, MD, Rivad B. Abuwulasban, MD, MHSc, Peter 1. Zed, BSc(Pharm), PhamD, Sean M. Staniforth, MDD,
Sherry Stackhouse, BSN, Susamnne Moadebi, PhamD, BCPS, Elaine Willmam, MD

From the Deparmment of Emengency Medicne (dAndoffatto, Al aban, Staniforthl, and Faculty of Pharmaceuscal Soences Fed, Moadeibil, and

Departmeant of Pathoiogy (Willman), Univarsity of Brtish Columbia, Vancoover, Bntish Columbia, Canada; Emerngency Departrment, Lions Gate

Hospital, North Vancouver, Bmtish Columiyvia, Canada (ndoifatto, Standforth, Moadebid, Stackbhoussl; VOHA Canter for Oiimica’ Epideny ofogy &
Evaiuation, Emengency Departrment, Vancoover General Hosopital, Vancoowver, British Columbia, Canada (Abo-labant.

o ASde yapilan PSA de 1:1 ketofol karisiminin Propofole gére solunum olaylarinda %13 veya daha faz la mutlak bir azalma yapip
yapmadiginin belirlenmesi.

O Sekonder amaglar sedasyon uyumlulugu, etkinlik, indiksiyon zamani; ve yan etkiler
m 14 yas ve lizeri hastalar, ASA I-1II. Solunum la ilgili yan etkiler Quebec Criteria ile degerlendirildi.

o Toplam 284 hasta katildi.her grupta 142 hasta. Ketofol grubunda 43(%30), propofol grubunda 46 (%32) solunumla ilgili yan

etkiler.
Tek siringa Ketofol derin sedayonda solunumla ilgili yan etkileri azaltmadi.
Indiksiyon siiresi, etkinlik, ve sedasyon zamanlar1 benzerdi;
Bununla birlikte sedasyon derinligi ketofol alan grupta daha tutarli ve ajitasyon daha azdi.
Doktorlar, hemsireler ve hastalar tarafindan kaydedilen memnuniyete yiiksek

Birincil sonug¢: Anlamh Kklinik fark yok

Acil servislerde tek siringa “ketofol, PSA ajani olarak kullanimi kolay ve etkili kombinasyon olarak bulduk.

A Randomized Double-Blind Trial-Ann Emerg Med. 2012;59:504-512.]



PAIN MANAGEMENT AND SEDATION/ORIGINAL RESEARCH

Randomized, Double-Blinded, Clinical Trial of Propofol, 1:1
P[‘Up(}ﬁ}l/ Ketamine, and 4:1 Pr{}puﬁ}l/ Ketamine for Deep

Procedural Sedation in the Emergency Department

- James R. Miner, MD*; Johanna C. Moore, MD; Erin J. Austad, MD; David Plummer, MD;

Laura Hubbard, PharmD; Richard 0. Gray, MD

*Corresponding Author. E-mail: jimminer@hotmail.com, Twitter: @fimminer].

O Birincil amag: Derin sedasyon gereken yetiskin hastalar midahale gerektiren solunumsl yan etkilerin sikliginin

belirlenmesi

0 Sekonder amaglar:sedasyon derinlidi, etkinlik, prosediir, derlenme zamani, ve hasta memnuniyeti nin

deQerlendirilmesi
Bulgular
0 271 hasta calhismaya katildi.90 propofol, 85 1:1 ketofol ve 96 4:1 ketofol ald

0 Grupla arasinda girisim gerektiren hava yolu veya solunum yan etkileri benzerdi 29%, 19%, and 32%, respectively
(P=.21).

Sonug: benzer siklikta mudahale gerektiren havayolu ve solunum yan etkileri

goruldi
Prosedir sonrasi ajitasyon 1:1 ketofol grupta daha sikti.

Sekonder sonuglar genel olarak gruplar arasinda benzerdi.

Randomized, Double-Blinded, Clinical Trial. Ann Emerg Med. 2015;65:479-488.]



PAIN MANAGEMENT AND SEDATION/ORIGINAL RESEARCH

Propoftol or Ketofol for Procedural Sedation and
Analgesia in Emergency Medicine—The POKER Crosenark
Study: A Randomized Double-Blind Clinical TTrial

lan Ferguson, MBChB, FACEM¥*; Anthony Bell, MBBS, FACEM; Greg Treston, MBBS, FACEM; Lisa New, MBChB;
Mingshuang Ding, RN, PhD; Anna Holdgate, MBBS, FACEM

*Corresponding Author. E-mail: ianferguson@doctors.org.uk, Twitter: @ketaminest.

Study objective: We determine whether emergency physician—provided deep sedation with 1:1 ketofol versus propofol
results in fewer adverse respiratory events requiring physician intervention when used for procedural sedation and analgesia.

Primer amag; miidahale gerektiren solunumsal yan etkilerin meydana gelip gelmedigi.

Sekonder amaglar; hipotansiyon ve hasta memnuniyeti icerdi

PSA alan 573 hastayi kapsayan randomize, gift kor, gok merkezli bir calismada, propofol alanlar ile ketofol verilenler
arasinda klinik olarak anlamh bir farklilik olmadigini bildirdi. Genel olarak, propofol grubundaki hastalarin yizde 5'i ve
ketofol grubundaki yizde 3'liik birincil sonug, bir midahale gerektiren bir solunum yanih (desatiirasyon, apne veya
hipoventilasyon) gorilirken, mutlak fark 2 (% 95 Cl -2 % 5'e kadar). Propofol alan hastalarda hipotansiyon gorilme
olasiligi daha yiksekti, ancak klinik olarak anlamli degildi, ketofol alan hastalarda ise siddetli deliryum daha yiiksek

oranda goriuldy

Sonug: Ketofol ve propofol, hekimin miudahalesini gerektiren benzer bir

solunumsal yan etki oranlari ile sonuglandi.

Propofol daha fazla hipotansiyona neden olsa da, her iki ajan yiksek dizeyde

hasta memnuniyeti oldugu bildirilmistir.

A Randomized Double-Blind Clinical Trial. Ann Emerg Med. 2016;68:574-582
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Ketamine-Propofol Versus Propofol Alone for
Procedural Sedation in the Emergency
Department: A Systematic Review and
Meta-analysis

Justin W. Yhn, MD, MSc, FRCPC, Shelley L. McLeod, MSc, and Alla lansavitchene, MLIS

Abstract

Acil serviste gergeklestirilen 6 RCTs, ve toplam 932 hasta igeriyordu (K-P = 520, propofol = 412).

Primer amag: acil serviste PSA alan hastalarda ketofol in solunumsal yan etki sikhiinda propofolle karsilastiriimasi.
Sekonder amag: tim yan etki oranlarinin karsilastiriimasi, sedasyon zamani, prosedir zamani ve

toparlanma(recovery) zamanlarinin karsilastiriimasi

Prosedirel sedasyon igin ketofol, tek basina propofol ile tedavi edilen hastalarin kiyasla daha az

solunumsal yan etki gegirdi (% 29.4'e karsilik% 35.4; RR 0.82,% 95 GA 0.68-0.99). Bununla

birlikte, bu yan etkilerin bir coQu klinik olarak énemli degildi (6rn., Kisa oksijen desatirasyonu).

Yan etkilerin genel oraninda veya islemlerin tamamlanmasi icin gereken sire bakimindan

KETOFOL ve PROPOFOL arasinda onemli bir fark bulunamamistir
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Original Contribution

Ketamine-propofol combination ( ketofol) vs propofol for procedural @
sedation and analgesia: systematic review and meta-analysis™ = 7> =5

Mohammad Jalili, MD °, Maryam Bahreini, MD *, Amin Doosti-Irani, Msc, PhD candidate ",
Rasoul Masoomi, PhD ©, Mona Arbab, MD ©, Hadi Mirfazae lian, MD *=

* Departmment of Exmegpenacy Medicins, Tobran Liniversity: of Mediosd $oieacex, Tobnan, e
B Deneremen of Epidemmickegy end Dicctetics o, Gl of Public Healbh, Tehren Unhemitg of Aestion! Soimnc e, Tehren, Ixn
© Deparoment of Mesdicel Eshartions, Tehomn University of Mediosl Scences, Tehran, bren

Ketamin ve propofol (ketofol) kombinasyonlarinin analjezik ve yan etkilerini propofol ile

karsilastirmak icin yapilan 18 kontrolli galismanin bir sistematik derlemesinde,

1997ve 2015 yillari arasinda toplam 1048 ketofol ve 869 propofol alan hastalarin sonuglari

ketofolUn, tek basina propofole gére miidahale gerektiren daha az solunum depresyonuna

ve daha az bradikardiye ve hipotansiyona neden olabilecegini

Sonug: Bu meta-analiz, kardiorespiratuar sorunlarda iyi giivenlik profilini ve eriskin PSA da

propofol ile karsilastirilabilen diger yan etki ve komplikasyon oranlarini ortaya koymaktadir

Ve vazarlar propofol icin uyqun bir alternatif olarak ketofolU onermektedirler.

A-systematic review and meta-analysis. American Journal of Emergency Medicine 34 (2016) 558-569



PAIN MANAGEMENT AND SEDATION/CLINICAL POLICY

Clinical Policy: Procedural Sedation and Analgesia in the
Emergency Department

From the American College of Emergency Physicians Clinical Policies Subcommittee (Writing Committee) on Procedural Sedation
and Analgesia:

Steven A. Godwin, MD (Subcommittee Chair)

John H. Burton, MD

Chares J. Gerardo, MD

Benjamin W. Hatten, MD

Sharon E. Mace, MD

Scott M. Silvers, MD

Francis M. Fesmire, MD (Committee Chair)

Members of the American College of Emergency Physicians Clinical Policies Committee (Oversight Committee):

Francis M. Fesmire, MD (Chair 2011-2013) Devorah 1. Nazarian, MD

Amerikan Acil Hekim Koleji Klinik Politikasi (2014, uyarlanmis)

Asagidakiler yetiskinlerde prosedirel sedasyon igin olasi segeneklerdir:

1. Propofol - seviye A onerisi
2. "Ketofol* B seviyesinde oneri
3. Ketamin C dizeyi oneri

N-Clinical Policy:Steven A. Godwin, MD, [Ann Emerg Med. 2014;63:247-258.]



Avataj Dezavantaj
*Daha az hipotansiyon** *Propofole tistilinliigii olmadigi bildirilmis
*Daha tutarli sedasyon derinligi ** *Solunum yan etkilerini azaltmadi
*Artmis hasta konforu ve giivenligi *Doz la birlikte ajitasyon artmasi.
*Hemodinamik stabilite *Doz ayarlaar olmasi

*Solunum depresyonu ve insidansinin daha az ***
*Daha iyi derlenme
Ketofol *Daha iyi ve post-operatif analjezi saglamasi
*Daha az ajitasyon
*Daha az bulanti kusma oranilari
*Daha ¢ok kullanici memnuniyeti
*Daha az propofol ve ketemin dozu kullanilmasini

*Daha az doz tekrari

C-Clinical Trial. [WestJEM. 2008,;9:20-23.] Ketofol iin propofole Ustiin olduuna dairyeterli
A-systematic review and meta-analysis. American Journal of Emergency Medicine 34 (2016) 558-569
A Systematic Review and Meta-analysis. Academic Emergency Medicine 2015;22:1003-1013
Randomized Double-Blind Clinical Trial. Ann Emerg Med. 2016;68:574-582

A Randomized Controlled Trial-[Ann Emerg Med. 2011;57:435-441.]

Phillips W. et al. Journal of Pain & Palliative Care Pharmacotherapy. 2010,;24:349-355

Propofol ile benzer

sIndiksiyon, siiresi
*Sedasyon ve etkinlik diizeyi
*Hasta memnuniyeti
*Yan etkiler bircogu
*Solunum depresyonu
*Guvenlik ve etkinlik doz ve

karisim oranina baglhdir



Sonuc¢ olarak

|. “Ketofol” acil servis prosediirleri icin yeterli sedaysan ve
analjezi saglar.

A. Ama yinede her hasta igin tek diize uygun degildir

ll. Halen uygun doz rejimi ve ketamin ve propofol orani izerinde
konsensis yoktur

lll. Yan etki orani bakimin dan propofolle karsilastinldiginda
istatistiksel olarak anlaml bir fark yoktur. Klinik olarak onemli
yan etkileri azaltmaz.

VI. Potansiyel dozaj lama hatalari yuksektir



0 Eldeki kanitlar, ketofolin prosedirel sedasyon icin giivenli ve etkili
bir ilag kombinasyonu olduQuna isaret etse de, propofol ile
karsilastinldiginda klinik olarak anlaml sonuglari iyilestirildigine ya
da PSA sirasinda énemli komplikasyonlarin azaldiina dair inandirici

kesin kanit bulunmamaktadir.



