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KISALTMALAR

IASP: International Association for the Study of Pain (Uluslararast Agri
Arastirmalart Tegkilati)

CO2: Karbondioksit

PaCO.: Parsiyel arteryal karbondioksit basinci
PETCO.. End-tidal karbondioksit parsiyel basinci
LDL: Diisiik yogunluklu lipoprotein

HDL.: Yiiksek yogunluklu lipoprotein

CRP: C reaktif Protein

NF-KB: Niikleer Faktor Kappa B

M3G: Morfin-3-glukuronid

M6G: Morfin-6-glukuronid

ASA:American Society of Anesthesiologists (Amerikan Anestezistler Dernegi)
Grup Asc:Askorbik asit uygulanan grup

Grup Plc:Plasebo uygulanan grup

EKG: Elektrokardiyogram

SKB: Sistolik kan basinci

DKB: Diyastolik kan basinci

OAB: Ortalama arter basinci

KTA: Kalp tepe atimi

sPO;: Periferik oksijen satiirasyonu

VKi: Viicut kitle indeksi

IV: Intravensz

PABU: Postanestezi bakim iinitesi

VAS: Visual analog skala (Gorsel analog skalasi)
RSS: Ramsey Sedasyon Skalasi

NRS: Numeric Rating Scale(Sayisal derecelendirme 6lgegi)
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OZET

Amagc: Agr tedavisinde ilerlemeler kaydedilmesine ragmen, postoperatif agr1 hala
onemli bir sorun olusturmaktadir. Postoperatif analjezide opioidler sedasyon, ileus ve
solunum depresyonu yan etkilerine ragmen altin standart tedavi olmaya devam
etmektedir. Bu ¢alismada, laparoskopik kolesistektomi operasyonu planlanan
hastalarda postoperatif analjezi ihtiyacina C vitamininin (Askorbik asit) etkisini

arastirmak amaclanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya ASA (American Society of Anesthesiologists)
siniflamasi1 I-1l, 18-65 yaslari arasinda 100 olgu dahil edildi. Randomizasyon
yontemi (yazi-tura yontemi) ile plasebo ve askorbik asit (Asc) gruplari olusturuldu.
Preoperatif donemde Grup Asc’ye maksimum 2 gram olmak {izere 100 cc izotonik
icinde 30 mg/kg askorbik asit yiiklemesi yapildi. Grup Plc (plasebo)’ye 100 cc
izotonik uygulandi. Hastalarin demografik bilgileri, peroperatithemodinamik
parametreleri kaydedildi. Her iki gruptaki hastalara ayni protokol ile genel anestezi
indiiksiyonu ve premedikasyon uygulandi. Postoperatif takipte hastalarin agr
durumlari visual analog skalasi (VAS) ile degerlendirildi. Hastalarin postoperatif agri
i¢in uygulanan total morfin tiiketimi, morfine bagl yan etkiler ve total hasta kontrol
butonu basma degerleri kaydedildi.

Bulgular: Gruplar arasinda yas, agirlik, boy, Viicut Kiitle Indeksi (VKI), ASA, dren
varhigi, toplam cerrahi ve toplam anestezi siirelerinde istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi (p>0,05). Her iki grupta cinsiyetler arasinda anlamli fark tespit edildi
(p=0,013). Gruplar arasinda operasyonun 40. ve 90. dakikasinda sistolik kan basinc1
(SKB) ortalamalar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark gozlendi (sirasiyla
Asc:117,4 Plc:109,5, p=0.013 ve Asc:93,3 Plc:112,8, p=0.041). Baslangi¢c ve
operasyonun farkli zamanlarindaki diastolik kan basinci (DKB), kalp tepe atimi
(KTA), endtidal karbondioksit (etCO2 degerlerinin karsilastirilmasinda gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05). Operasyonun 20.
dakikasinda ortalama arter basinci (OAB) ortalamasi Grup Asc’ de 100.2+17 mmHg,
Grup Plc’de 92.7+20.3 mmHg olup istatistiksel olarak anlamli fark gozlendi
(p=0.048). Operasyonun 0. dakikasinda periferik oksijen saturasyonu (SpO,)



ortalama degeri Grup Asc’de 99.1+1 iken Grup Plc’de 99.6 +0.6 bulunmus olup
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p=0.015). Postoperatif 1., 4., 8. ve 24.
Saat SKB ve DKB Kkarsilastirilmasinda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi (p>0,05). KTA parametresi postoperatif 1. saatte Grup Plc’de
anlamli olarak yiiksek bulundu (79,3+13,5).GrupAsc’de 73,4+14,2. VAS
parametresinde biitiin saatlerde yine Grup Plc’de anlamli olarak yiiksekti ve
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p<0,05). Total morfin tiiketimi
postoperatif 1., 4., 8. ve 24. saatlerde degerlendirilmis olup Grup Plc’de biitiin
saatlerde degerler anlamli olarak yiiksekti ve istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(p<0,05). Total hasta kontrol butonu basma biitiin saatlerde Grup Plc’de yiiksekti
ancak sadece 8. ve 24. saatlerde istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (8. Saatte
Grup  Asc/Grup  Plc:10.7/10.,8p=0.016, 24. saatte = Grup  Asc/Grup
Plc:16.9/17,5p=0.002). Postoperatif 1., 4., 8. ve 24. saatlerdeki RSS parametresi
karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(p>0,05). Postoperatif 1. saatte olusan yan etkilere bakildiginda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05). 4. saatte bas donmesi (Grup
Asc/Grup Plc:1/10, p=0.004) ve yorgunluk (Grup Asc/Grup Plc:0/6 p=0.027) Grup
Plc’de sayica fazla goriilmiis olup istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi. 8.
saatte gruplar arasinda yan etkiler acgisindan istatistiksel olarak anlamli fark
gozlenmedi (p>0,05). 24. Saatte gruplar arasinda bulant1 (Grup Asc/Grup Plc:2/13),
kusma (Grup Asc/Grup Plc:1/9), bas donmesi (Grup Asc/Grup Plc:0/6) ve yorgunluk
(Grup Asc/Grup Plc:0/6) yan etkilerinde istatistiksel olarak anlaml:i fark tespit edildi
(p<0,05). Ondansetron kullanimi 24. saatte Grup Plc’de anlamli Glglide yiiksekti
(Grup Asc/Grup Plc:0/9 p=0.003). Parasetamol kullaniminda istatistiksel olarak
anlamli fark olmadig: belirlendi (p>005).

Sonug¢: Calisma sonuglart C vitamininin laparoskopik kolesistektomi uygulanan
hastalarda postoperatif morfin tiikketimini, agr1 diizeyini ve bulanti-kusma oranini
azalttigini1 gostermistir. Bulgularimiz1 dogrulamak ve en uygun dozlari ve uygulama

yollarin1 bulmak igin gelecekte daha kapsamli ¢alismalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: askorbik asit, postoperatif analjezi, ¢ vitamini
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ABSTRACT

Purpose: Although advances have been achieved in the treatment of pain,
postoperative pain remains a major problem. In postoperative analgesia the opioids
remain gold standard treatment despite their side effeccts such as sedation, ileus and

respiratory depression.

In this study, we investigated the effect of vitamin C (Ascorbic acid) on

postoperative analgesia requirement in patients with laparoscopic cholecystectomy.

Materials and Methods:Into the study, 100 patients between 18-65 years
andAmerican Society of Anesthesiologists (ASA) classification 1-11  were
included.Placebo and ascorbic acid (Asc) groups were formed by randomization
method (coin toss method). In the preoperative period, 30 mg / kg ascorbic acid was
applied to Group Asc with a maximum of 2 grams. 100 cc saline was applied to
Group Plc (placebo). Demographic data and peroperative hemodynamic parameters
of the patients were recorded. The same general anesthesia induction and
premedication were applied to the patients in both groups. The pain status of the
patients was evaluated by visual analog scale (VAS) in the postoperative follow-up.
Total morphine consumption, morphine related side effects and total pump pressures

were recorded.

Results: There was no statistically significant difference between the groups in terms
of age, weight, height, Body Mass Index (BMI), ASA, drain, total surgery and total
anesthesia duration (p> 0.05). There was a significant difference between the genders
in both groups (p = 0.013). There was a statistically significant difference between
the groups in terms of systolic blood pressure (SBP) mean values at the 40" and 90"
minutes of the operation (p = 0.013, p = 0.041, respectively). No statistically
significant difference was found between the groups in the comparison of the values
of diastolic blood pressure (DBP), heart beat rate (HBR), etCO2 at different times of
onset and operation (p> 0.05). The mean arterial pressure (MAP) was 100.2 + 17

mmHg in Group Asc and 92.7 + 20.3 mmHg in Group Plc at 20" minute of the

vii



operation and a statistically significant difference was observed (p = 0.048). The
mean SpO2 value was 99.1 + 1 in Group Asc and 99.6 = 0.6 in Group Plc at the
0™minute of the operation, and a statistically significant difference was detected (p=
0.015). There was no statistically significant difference between the groups at the
postoperative 1%, 4™, 8" and 24™ hours SBP and DBP (p> 0.05). The HBR parameter
was significantly higher in Group Plc at the first postoperative hour (79.3 + 13.5).
The VAS parameter was significantly higher in Group Plc at all hours and a
statistically significant difference was detected (p <0.05). Total morphine
consumption was evaluated at the 1%, 4" 8" and 24" hours postoperatively and
values were significantly higher in Group Plc at all hours and a statistically
significant difference was found (p <0.05). Total pump delivery was higher in Group
Plc at all hours but statistically significant difference was found only at 8" and 24™
hours (respectively p = 0.016, p = 0.002) When postoperative 1%, 4" 8" and 24"
hours Ramsey Sedation Scale(RSS) parameter compared there was no statistically
significant difference between the groups (p> 0.05). No significant difference was
found between the groups in terms of postoperative 1st hour side effects (p> 0.05).
At the 4™ hour, dizziness and fatigue were more frequent in Group Plc, with a
statistically significant difference (p=0.004, p=0.027, respectively). No statistically
significant difference was observed between the groups at 8" hour in terms of side
effects (p> 0.05). There was a statistically significant difference between the groups
at the 24" hour in terms of side effects except pruritus (p <0.05). Increased type and
number of side effects were observed in Group Plc due to time. Ondansetron use was
significantly higher in Group Plc at 24™ hour (p = 0.003). There was no statistically

significant difference determined in respect to paracetamol use (p>005).

Conclusion: The results of our study showed that vitamin C reduces postoperative
morphine consumption and pain levels in patients who underwent laparoscopic
cholecystectomy. Further comprehensive studies are needed in the future to confirm
our findings and to find the optimal doses and routes of administration.

Keywords: ascorbic acid, postoperative analgesia, vitamin ¢
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1. GIRIS VE AMAC

Agrn zararl bir stimulusa kars1 verilen fizyolojik yanittir; kognitif, davranigsal
ve sosyokiiltiirel 6lgiiler arasindaki karmasik etkilesim ile degisir (1) (2). Uluslararasi
Agr1 Arastirmalar1 Teskilatt (IASP) tarafindan yapilan tanmimlamaya gore agri,
“Viicudun herhangi bir yerinden kaynaklanan, gercek ya da olas1 bir doku hasari ile
birlikte bulunan, insanin ge¢misteki deneyimleri ile ilgili, duysal afektif hos olmayan
bir duyudur’’. Bireysel agr tecriibesi bu nedenle statik degildir, 0 anki ve ge¢mis
medikal oykiiye, fiziksel ve duygusal olgunlasmaya, kognitif duruma, agrinin
anlamina, ailevi aligkanliklara, kiiltiire ve c¢evreye bagl olarak degiskenlik gosterir
(1). Cerrahi sonrast agri hastanede kalis siirelerinde uzama ve artan mortalite ve
morbidite ile iligskilendirilmistir. Cerrahi sonrast agri ile hastalarin mobilizasyon
siireleri uzamakta bununla birlikte komplikasyonlar artmaktadir. Ozellikle batin ve
toraks cerrahisi geciren hastalarda agri derin solumayi engellemekte atelektazi ve
solunum kapasitelerinin azalmas: ile solunumsal komplikasyonlar artmaktadir. Artan
emosyonel stresle beraber gelen kardiyak problemler halihazirda kardiyak sikintilari
olan hastalarda ciddi risk olusturmaktadir. Bu sebepler anestezistleri hastalarin
agrilarim1  kesmek, hastalar1 fizyolojilerine yaklastirmak amaciyla analjezik
kullanimin1 zorunlu kilmaktadir. Yogunlukla opioid temelli olmak iizere kullanilan
analjezik ilaglarin da kendi yan etkileri bulunmaktadir. Opioid ilaglar tiim cerrahi
gegiren hastalarda 6zellikle de gastrointestinal cerrahi gegiren hastalarda daha biiyiik
onem tasiyan bulanti-kusma, gastrointestinal motilitede azalma yan etkilerine
sahiptirler. Bulanti-kusma ve ogiirmeyle beraber kasilmalar agrinin belirgin
hissedilmesine neden olurken, kabizlik gibi semptomlar ise ek agri olusturmaktadir.
Ayrica opioidlerin bas donmesi, sedasyon yan etkileri hastalarin mobilizasyonunu
daha da kisitlamaktadir. Bu ise gastrointestinal motilite i¢in negatif bir durumdur.
Kullanilan diger bir grup nonsteroid analjezikler ise karaciger, bobrek yetmezligi
durumlarinda kullanimi smirli olmakta ayrica belirgin gastrointestinal yan etkiler
barindirmaktadir. Ttm bu durumlar; agriy1 ve analjezik ihtiyacini azaltmak amaciyla
alternatif ila¢ kullanimmi dislindiirmektedir. Bu ¢alismamizda laparoskopik
kolesistektomi operasyonu planlanan hastalarda askorbik asit kullaniminin

postoperatif analjezik tiikketimi ve agr1 skorlari {izerine etkisini arastirmayi planladik.



2. GENEL BILGILER
2.1.SAFRA TASI HASTALIGI
2.1.1.Prevelans ve insidans

Safra tas1 hastaligi sindirim sistemini etkileyen en sik problemlerden birisidir.
Obesite, gebelik, diyetsel faktorler, Crohn hastaligi, terminal ileum rezeksiyonu,
mide cerrahisi, herediter sferesitoz, orak hiicreli anemi, talasemi gibi hastaliklar safra
tas1 gelisimine yatkinlik saglamaktadir. Kadinlar erkeklere gore 3 kat daha fazla risk
tasirlar ve safra tasi hastalarinin 1.derece yakinlarinda bu risk iki kat daha fazladir.

Hastalarin bir¢ogunda safra taslar1 asemptomatiktir (3).

Belirti vermeyen hastalarin ¢ok azinda komplikasyon gelistigi igin
asemptomatik hastalarda proflaktik kolesistektomi nadiren gereklidir. Diyabeti olan
yasli hastalarda tibbi hizmetlerden uzun siire yararlanamayacak kisilerde safra kesesi
kanseri gelisme riski yiiksek olan hastalarda proflaktik kolesistektomi onerilebilir.
Safra kesesi duvarmin Kkalsifiye oldugu porselen safra keseli hastalarda
kolesistektomi mutlak endikedir (3).

2.1.2.Laparoskopik Kolesistektomi

Laparoskopik kolesistektomi kolelitiazis tedavisinde ilk basamak tedavi
yontemi olarak kabul gérmektedir. Kelling 1901 yilinda batin1 ilk kez endoskopla
incelemistir. Laparoskopik cerrahideki en 6nemli gelisme olan insiiflasyon igne ve
aletlerini Alman jinekologu Kurt Semm bulmustur (4). Agik kolesistektomi
operasyonlarina alternatif arayisi 1970’lerin basinda pek ¢ok jinekolojik operasyonda
laparoskopinin  basariyla kullanilmasiyla devam etmistir. Ik laparoskopik
kolesistektomiyi 1987°de Fransa’da Dr. Philippe Mouret jinekolojik patolojisi olan
bir hastada uygulamistir (5).

2.1.3.Cerrahi teknik

Hasta supin pozisyonda ameliyat masasina yatirilir. Cerrah hastanin sol

tarafinda durur. Karbondioksit (CO;) gazi ile agik veya kapali igne teknigi



kullanilarak pnémoperitonyum saglanir. Cerrahiye umblikusun ist ucunda bir kesi
yapilarak baslanir. Kapali teknikte insiiflasyon ignesi (Veres ignesi) peritona sokulur
ve insiiflasyon saglanir. Ag¢ik teknikte ise supraumblikal kesi fasyayr da gegerek

peritona kadar ilerletilir (3).

Camera
port

Sekil 1. Laparoskopik kolesistektomi ameliyatlarinda trokar yerlesimleri (3)

Laparoskopik Kkolesistektomi insizyonun kiigtikliigii, agrinin daha az olmasi
ve hastanede kalis siiresi kisaligi nedeniyle daha g¢ok tercih edilen yontemdir.
Laparoskopik kolesistektominin kontrendikasyonlari arasinda genel anestezinin riskli
oldugu portal hipertansiyon ile birlikte end-stage karaciger hastaligi, giivenli portal
diseksiyonu  engelleyen  durumlar ve koagiilopati yer alir. Rolatif
kontraendikasyonlar ise ciddi kronik obstriktif akciger hastaligi ve konjestif kalp

yetmezligidir (6).

2.2.LAPAROSKOPIi VE ANESTEZi

Laparoskopinin pulmoner disfonksiyon, agri1 ve travmanin daha az olmasi ile
kisa siirede derlenme ve taburculuk gibi pek ¢cok postoperatif yararlar1 vardir. Ancak
laparoskopide operasyon sirasinda pnomoperitonyum nedeniyle birgok degisiklik
olusur. Periton boslugundan CO, emilimine bagli olarak PaCO, diizeyi artar. Diigkiin

hastalarda eslik eden kardiyopulmoner problemler PaCO, artisin1 indiikler.



Laparoskopik teknikte yaklasik 0.1-1/1.000 mortalite; 2-5/1.000 oraninda ise

hemorajik komplikasyonlar ve visseral yaralanma bildirilmistir. Laparoskopik

yaklasimda kontrollii ventilasyonla uygulanan genel anestezi en giivenli tekniklerden

biridir.

Laparoskopinin intraoperatif sonug¢larimin bilinmesi, kardiyopulmoner

hastaligr olanlarda bir¢cok postoperatif avantaj saglanabilecek giivenli anestezi

yonetimine olanak verir. Bu konudaki énemli noktalar:

1.

CO; pnomoperitonyumu pulmoner kompliyansi azaltir. Periton boslugundaki
CO;, emilimine bagl olarak parsiyel karbondioksit basinci (PaCO,) diizeyi
%15-25 artis gosterir.

Yash hastalarda kardiyopulmoner bozukluklar, PaCO, ve PaCO,-PETCO,

(endtidal karbondioksit parsiyel basinci) gradiyentinde artisa neden olur.

PETCO,’deki %25°den fazla bir artis ve/veya bu artisin insiiflasyon
baslangicindan 30 dakika sonra olusmasi, subkutan CO, amfizemini akla
getirmelidir.

Periton insiiflasyonu ile kardiyak debi azalir, arteriyel basingta ve sistemik/
pulmoner vaskiiler direncte artis ile ortaya ¢ikan hemodinamik degisiklikler
goriiliir. Kardiyak riski yiliksek olan hastalarda bu degisiklikler daha belirgin

olarak goriiliir.

Patofizyolojik hemodinamik degisiklikler, pndmoperitonyum éncesi optimum
yikleme yapilarak ve/veya vazodilatorler, alfa adrenerjikreseptor

antagonistleri, yiiksek doz opioidler ve beta blokerlerle 6nlenebilir.

Gebelik ve ¢ocukluk doneminde de benzer degisiklikler gozlenebilir.

Gebelerde laparoskopi 2.trimesterde giivenle yapilabilir.

Gazsiz laparoskopi, COginsiiflasyonu ile yapilan laparoskopiye gore
patofizyolojik degisikliklerin azaltilmasinda faydali ancak zor bir tekniktir.

Laparoskopinin hizli iyilesme ve taburculuk gibi avantajlari vardir.

Anestezi teknikleri arasinda dstiinlik s6z konusu olmamasina ragmen,
laparoskopik teknikte kontrollii ventilasyon ile genel anestezi en giivenilir

yontemdir.



10. Laparoskopinin uygulanim sirasindaki sonuglarinin bilinmesi

kardiyopulmoner hastaligi olanlarda giivenli anestezi yonetimine olanak verir
(7).

2.2.1.Laparoskopilerde Anestezi Yonetimi

2.2.1.1.Preoperatif degerlendirme ve premedikasyon

Laparoskopi ve pnomoperitonyumun cerrahi kaynakli nedenler haricinde
kontrendikasyonu nadirdir. Intrakranial basing artisi olan (6rnegin; tiimor ve
hidrosefali), hipovolemik, ventikiiloperitoneal sant veya peritonojugulersanti olan
hastalarda pnomoperitonyum istenmez. Ancak pnomoperitonyum bu hastalarda
insiiflasyon oncesi sant klemplendikten sonra giivenli bir sekilde uygulanabilir.
Premedikasyon laparoskopinin siiresine ve erken derlenme gereksinimine gore
ayarlanmalidir. Postoperatif agri ve opioid kullanimin1 azaltmak amaciyla

operasyona baslamadan énce nonsteroid antiinflamatuar uygulanabilir (7).

2.3.AGRI
2.3.1Akut Postoperatif Agri

Postoperatif agr1 kontrolii giiniimiizde hala ¢oziilmesi gereken onemli bir
sorun teskil etmektedir. Halihazirda ameliyat sonras1 donemde yaklasik %80 hastada
yeterli diizeyde analjezi saglanamamaktadir. Bu donemde optimal agri kontrolii
anestezi teknigi, cerrahi tipi ve siiresi ile hastayla iliskili faktorlere baghdir. Bu
yetersizlik bir¢cok faktére bagl olsa da en onemli faktor bu konudaki bilgi ve
organizasyon eksikligidir. Iyi bir agr1 kontrolii saglamak hastanin yalmzca
sikintilarint azaltmakla kalmaz beraberinde birgok yan etkiyi de 6nlemeye yardimci
olur. Agr1 nedeniyle sempatik aktivitede ortaya ¢ikan artis tasikardi, hipertansiyon ve
miyokardin oksijen talebinin artmasiyla sonuglanir. Bu da myokardiskemi gelisimine
yol acabilir. Ozellikle iist batin ve gdgiis bolgesini ilgilendiren cerrahilerden sonra
derin nefes almada ve oksiirmede zorluk nedeniyle atelektazi ve akciger
enfeksiyonlart goriilebilir. Yetersiz agri kontroliine bagli hastanin hareketsizligi

tromboemboli riskini artirabilir (8).



2.3.2.A8n Yolaklar1 Ve Nosisepsiyonun Nérobiyolojisi

Cerrahi uygulamalar sirasinda gelisen doku hasar1 sonucunda bir takim
enflamatuar aracilar saliir. Histamin ve peptitler (bradikininvb), lipitler
(prostaglandinvb) , norotransmitterler (serotoninvb) ve norotropinler ( sinir biiyiime
faktoriivb) gibi enflamatuar aracilarin salinmasi periferik nosiseptorleri harekete
gecirir.  Nosiseptorler santral sinir sistemini transdiiksiyon ve transmisyon
mekanizmalar1 ile uyarir ve nérojenik enflamasyonu indiikler. Norotransmitterlerin
(substance p, kalsitonin gen iliskili peptitvb) salinimi vazodilatasyona ve plazmanin
ekstravazasyonuna sebep olur. Periferdeki nosiseptorler tarafindan algilanan agri
uyarisi organlarda, somatik bolgelerde yerlesen A delta ve C lifleri ile spinal kordun
arka boynuzuna tasinir. Buradaki periferik agr1 uyaris1 ve desandan modiile edici
uyarilar (seratonin, noradrenalin, enkefalin gibi) karsilanir. Daha sonraki iletim
sirasinda spinalkorddaki bircok karmagik modiilasyon etkileri devreye girer. Anterior
ve anterolateral boynuzdan giren bazi uyarilar segmental spinal refleks yaniti
baglatirlar. Diger uyarilar spinotalamik ve spinoretikiiler yolaklar ile daha yukarilara

iletilir. Agr1 algilanmas1 suprasegmental ve kortikal yanitlar sonucunda gerceklesir

(9).
2.4.C VITAMINI (ASKORBIK ASIT)

C vitaminigesitli izomerleri olan bir bilesik olup dogal formu L-askorbik
asittir (10). Askorbik asit, hiicrelerde redoks potansiyelini kontrol eden giiglii bir
indirgeyici maddedir (11). Aktif formu indirgen esdegerlerin transferi sirasinda
oksitlenen ve dehidroaskorbik asit veren askorbit asittir (12). Askorbik asit
hidroksilasyon ve amidasyon reaksiyonlarin1 hizlandirarak g¢esitli biyosentetik
yolaklarda gorev alir. C vitaminin en belirgin islevi, prokollajenin hidroksilasyonu
olarak tanmimlanan, aktif olmayan onciillerden prolil ve lizil hidroksilazlarin
aktivasyonudur. Yetersiz bir sekilde hidroksile prokollajen stabil bir heliksel
konfigilirasyon ve yeterince ¢apraz bag elde edemez. Bu yiizden fibroblastlardan
zay1f bir sekilde salgilanir. Salgilanan molekiiller gerilme kuvveti igermezler, daha

¢oziinlirdiirler ve enzimatik bozunmaya karsi daha savunmasizdirlar. C vitamini



eksikligi, prolinhidroksilasyonu tizerindeki etkilerinden bagimsiz olarak kollajen
polipeptitlerinin sentezini baskilar. C vitamini ayrica antioksidan 6zelliklere sahiptir.
Bunlar, dogrudan serbest radikalleri temizleme yetenegini ve E vitamininin

antioksidan formunu yeniden olusturan metabolik reaksiyonlara katilimi igerir (13).

Ayn1 zamanda C vitamininin yara iyilesmesinde bazi norotransmitterlerin
biyosentezinde ve bagisiklik fonksiyonunda énemli bir rolii vardir. Dis etleri, arterler
ve diger yumusak dokular, kemik (kollajen sentezi), beyin ve sinir dokusu
(norotransmitter ve hormon sentezi), besin metabolizmas: (6zellikle demir, protein
ve yag), antioksidan savunma ve serbest radikal temizleme (dogrudan E vitaminin
aktivasyonu ile) islevleri icin C vitaminiesastir. Askorbat l6kositlerde, adrenal

bezlerde, hipofiz bezlerinde ve beyinde yiiksek konsantrasyondadir (14).
Askorbata bagli baz1 prosesler asagidaki gibidir:

1. Prokollajen iceren prolin ve lizin kalintilarimin hidroksilasyonu askorbat
gerektirir. Bu reaksiyonun bozulmasi skorbiit hastaligindaki belirgin bag

dokusu anomalilerinin nedenidir.

2. Karnitin sentezi iki Fe*? igeren, askorbat bagimli oksijenaz gerektirir.
Karnitin eksikligi skorbiit hastaliginin karakteristik 6zelligi olan halsizlige ve

yorgunluga katkida bulunabilir.

3. Noradrenalin sentezi askorbat bagimli bakir enzimi dopaminB- hidroksilazi

gerektirir.

4. Safra asidi sentezi askorbat bagimli enzim 7a-hidroksilaz seviyesinde

diizenlenir.

Askorbik asit yapisi, bir monosakkarite benzer ve ¢ogu hayvan tarafindan
karbonhidrat metabolizmasinin bazi yolaklarinda sentezlenebilir (15). Fakat insanlar
ve birkag  hayvan  Ornegin  primatlar  askorbik  asidi  glikozdan
sentezleyememektedirler (13). Narenciye iiriinleri ve domates C vitamininin en

zengin kaynaklaridir (16).



2.4.1.C Vitamininin Diger Sistem ve Organlar Uzerine Etkileri
2.4.1.1.Immiim sistem

C vitamini, immiim sistemi giiclendiren dogal bir ajandir. C vitamininin
antiviral ve antibakteriyel oldugu gosterilmis olmasinda ragmen, ana etkisi konak
direncindeki iyilesmedir. Mitojenik ve lenfotrofik aktiviteye sahip lenfoproliferatif
yanitin ve interferon seviyelerinin, antikor yanitlari, immiinoglobulin seviyelerinin
arttirilmast ve timik hormonlarin salgilanmast dahil olmak ftizere birgok farkli
immiinostimiilator etkisi gosterilmistir. C vitamini ayrica interferona benzer
dogrudan biyokimyasal etkiye sahiptir. Cok sayida klinik ¢alisma, bulasict
hastaliklarin tedavisinde C vitamini kullanimini desteklemektedir. C vitamini
seviyeleri, kronik hastaliklarda oldugu kadar enfeksiyon stresi sirasinda da hizla

tikenir.

Romatizmal ates hastaligi, C vitamininin yiikksek oldugu tropik bélgelerde
neredeyse yoktur. Diger yerlerde yiiksek risk grubundaki cocuklarin %18’inde
subnormal serum C vitamini diizeyi tespit edilmistir. Hem deneysel hayvan
caligmalar1 hem de epidemiyolojik arastirmalar, C vitamini eksikligi ile romatizmal

ates hastaliginda sekel gelisimi arasinda bir iliski oldugunu gostermistir (17).
2.4.1.2.Kardiyovaskiiler sistem

Klinik ¢aligmalar, C vitamini alimmin ne kadar yiiksekse, kan basincinin 0
kadar diisiik oldugunu gostermisler. C vitamini antihipertansif etkisini kursun
atilimini arttirarak saglar. icme suyu da dahil olmak iizere cevresel kaynaklardan
kaynaklanan kursun maruziyeti, hipertansiyon ve artmis kardiyovaskiiler mortalite
ile iliskilidir.

C vitamini viicutta antioksidan olarak c¢alisir. Viicuttaki ilk antioksidan
koruma kalkanidir. Birinci antioksidan ortagi E vitaminidir. Koenzim Q ile birlikte C
vitamini, viicutta okside E vitamininin yenilenmesini saglar. Boylece E vitamininin
antioksidan etkilerini giiglendirir. C vitamini ayrica glutatyon peroksidaz, katalaz ve
stiperoksit dismutaz gibi antioksidan enzimlerle birlikte c¢alisir. Okside diisiik
yogunluklu lipoprotein (LDL) subendotelyal alanda okside olarak kopiik hiicre ve



buna bagli aterosklerotik plak olusumunu uyarabilir. C vitamininin ise sigara
icenlerde bile diisik yogunluklu lipoprotein (LDL) kolesteroliin oksitlenmesini
onlemede son derece etkili oldugu gosterilmistir. Yiiksek C vitamini aliniminin, ¢ok
sayida calismada kanser dahil olmak tizere kalp krizi ve felg riskini onemli 6l¢iide
azalttig1 gosterilmistir. Birgok gozlemsel ve klinik ¢alisma, C vitamini seviyelerinin
toplam kolesterol ve yiiksek yogunluklu lipoprotein (HDL) kolesterole karsilik
geldigini gostermistir. Yapilan ¢alismalarin birinde kanin C vitamini igerigi ne kadar
yiiksekse, toplam kolesterol ve trigliseritlerin o kadar diisitk ve HDL kolesteroliin 0

kadar yiiksek oldugu gosterilmistir (17).

Son zamanlarda yapilan ¢aligmalar, C vitamini tedavisinin C reaktif Protein
(CRP) ve Lipoprotein a’nin azaltilmasindaki etkilerine ve bunun fibrinolitik sistem

tizerindeki olumlu etkilerine odaklanmustir.

Ozellikle C vitamini asagidakileri yaparak kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltir:
= Bir antioksidan gorevi gérmek
= Atrterlerin kollajen yapilarinin giiglendirilmesi
= Toplam kolesterol, lipoprotein a ve kan basincini diisiiriicii etki
* HDL kolesterol seviyelerini yiikseltme
= Trombosit agregasyonunu inhibe etme
= Fibrinolizisi tesvik etme

* Enflamasyon belirteglerini azaltma (17)

C vitamini ayn1 zamanda endojen olarak veya gevrede iiretilen 6rnegin sigara

dumani gibi serbest radikalleri temizleyen bir antioksidan olarak islev goriir (18).



2.1.4.3.Kas iskelet Sistemi

Franminham Osteoarthritis Cohort Study’ den elde edilen sonuglar, yiiksek
oranda antioksidan besinlerin, o6zellikle de C vitamini alimminin osteoartrit
hastalarinda kikirdak kaybi ve hastalik ilerleme riskini azaltabilecegini
gostermektedir. C vitamini aliminin orta ve en yiiksek seviyelerinde osteoartrit
ilerleme riskinde ¢ kat azalma bulunmustur (19). Bir¢ok invitro calisma C

vitamininin kikirdak tizerine anabolik etkisi oldugunu géstermistir (17).
2.1.4.4.Solunum sistemi

Akciger saghigi i¢in C vitamini énemlidir ¢iinkii solunum yolu yiizeylerini
kaplayan hiicre dist sivi iginde bulunan ana antioksidan maddedir. Genel
popiilasyonda C vitamini alimi astim ile iliskili gibi goriinmekte olup, disik C
vitamini (diyet ve kanda) astim i¢in bagimsiz bir risk faktoridir. C vitamininin,
hayvan modellerinin akcigerlerinde azot oksit hasarina karst énemli bir koruma
sagladigr gosterilmistir. Hem tedavi edilen hem de tedavi edilmeyen astimli
hastalarin serum lokositlerinde anlamli derecede diisiik askorbik asit seviyelerine
sahip olduklar1 gosterilmistir. Yiiksek doz C vitamini tedavisi histamin seviyelerini

de diisiirerek astima yardimci olabilir (17).
2.1.4.5.Gorme

C vitamininin diyet kaynaklarindan veya takviyelerinin yiiksek miktarda
alinmasinin katarakt olusumuna kars1 koruma sagladigi gosterilmistir. Ayrica, birkag
klinik calisma C vitamini takviyesinin katarakt ilerlemesini durdurabilecegini ve bazi
durumlarda goriisii 6nemli Olgiide iyilestirebilecegini gostermistir (17). Askorbik
asidin fibroblastlardan kollajen iretimini uyararak iyilesmeyi destekledigi ve topikal
askorbatin, alkali yaniklarina maruz kalan tavsan gozlerinde perfore edici korneal
tilser goriilme sikhigini azalttigi gosterilmistir. C vitaminin bazal epiteli ultraviyole

1sinlarin1 emerek korudugunu gosteren bazi kanitlar vardir (20).
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2.1.4.6.Cilt

Topikal olarak uygulanan L-askorbik asidin, kollajen sentezini destekledigi
ve antiinflamatuar ve foto-koruyucu etki gosterdigi tespit edilmistir. C vitamininin,
tumor nekrozis faktér- o (TNF-a) inhibisyonu yoluyla transkripsiyon faktori
Niikleer Faktor Kappa B (NF-KB)’nin aktivasyonunu azaltarak antiinflamatuar
etkiye sahip olduguna inanilmaktadir. Ayrica tirozinazi inhibe ettigi ve
hiperpigmentasyonu hafiflettigi bulunmustur (21). C vitamini foto yaslanma
tedavisinde etkilidir, ¢linkii tirozinaz inhibisyonu sirasinda antioksidan etkiye ve
ayrica Cilt aydinlatict etkiye sahiptir. Ayn1 zamanda ciltte kollajen tiretimi i¢in bir
kofaktordiir ve kirigiklik azaltma tizerine kanitlanmug etkileri vardir. Ek olarak, C
vitamini, proinflamatuar sitokinlerin iretilmesinden sorumlu bazi1 faktorlerin
etkisizlestirilmesinden kaynaklanan antiinflamatuar 6zelliklerinden dolayr akne

tedavisine yardimcidir (22)

C vitamini; eksikliginin onlenmesi ve tedavisi, yara iyilesmesini arttirmak
icin ameliyat oncesi ve sonrasi, ciddi yaniklar, agwr yaralanmalar ve agir
enfeksiyonlarda artan vitamin gereksinimini karsilamak, prematiirite, suda ¢6ziinen
vitaminlerin bagirsak emilimi eksikligi, hemovaskiiler bozukluklar ve gecikmis kirik

ve yara iyilesmesinde kullanilir. Mutlak kontrendikasyonu yoktur (23).
2.5.MORFIN

Morfin, akut ve uzun siireli siddetli agrinin tedavisi i¢in yaygm olarak
kullanilan giiglii bir opioid analjeziktir. Morfin hashas bitkisi Pupuversomniferurn
icinde dogal olarak bulunan bir alkaloiddir. 1806 yilinda Alman eczaci Friedrich
Serturner tarafindan afyondan (hashas bitkisinin olgunlasmamis tohum kabugunun
kurutulmus suyu) izole edilmis ve adin1 Roma mitolojisinde riiya tanrisi
Morpheus'tan almigtir. Morfin pentasiklik yapiya sahip olup 2 optik izomeri vardir

ve L- izomeri analjezik etkisinden sorumludur (24).

Opioidler santral sinir sistemi ve diger dokularda spesifik reseptorlerine
baglanir. Mi, kappa, delta ve sigma olmak iizere dort opioid reseptor tipi

saptanmistir. Tim opioid reseptorleri G proteinlerine baglanir ve adenilil siklazi
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inhibe eder. Bu da hiicreigi siklik adenozin monofosfat konsantrasyonlarinda azalma
ile sonuglanir. Opioid reseptorlere baglanma potasyum kanallarinin agilmasini
kolaylastirir (hiperpolarizasyon) ve kalsiyum kanallarinin a¢ilmasmi inhibe eder
(hiperpolarizasyon). Opioid etkileri maruz kalinan zamana bagh olarak degisir.

Opioid tolerans: etkilerinde degisikliklere sebep olur.

Opioidlerin sedasyon etkileri mevcut olsa da asil olarak analjezi amaciyla
kullanilirlar. Santral sinir sisteminde esas etkileri gézlenir ancak somatik ve sempatik
periferik sinirlerde yerlesik reseptorleri araciligiyla periferik etkileri de mevcuttur.
Bu etkilerden baslicalari; sedasyon, solunum depresyonu, kabizlik, bulanti, kusma,
kasint1, tolerans, bagimlilik, oforidir. Periferik etkileri onlemek igin selektif

antagonistler (alvimopan ve naltrekson) mevcuttur (25).

Morfin, oral uygulamadan sonra neredeyse %100 gastrointestinal sistemden
emilir (26). Morfin, akcigerler, bobrekler ve karaciger gibi yiiksek oranda perflize
olan dokulara hizli bir sekilde dagilir (27). Morfinin yaklasik %15-35'i plazma
proteinlerine, agirlikli olarak albiimine ve daha disiik bir oranda o 1_asit
glikoproteine baglanir (28). Oral morfin verilmesinden sonraki ortalama
biyoyararlanim, hepatik ilk gegis metabolizmasi nedeniyle diistiktiir (%20-30) ve
bireyler aras1 degiskenlik gosterir (29). Hepatik metabolizma, morfin
eliminasyonunun yaklasik %90'mi1 olusturur. Birincil metabolik yol, glukuronik asit
ile konjugasyon sonucu morfin-3-glukuronid (M3G) ve analjezik olarak aktif morfin-
6-glukuronid (M6G) olusumudur (26). M6G morfinin kendinden daha potent ve
uzun etkili bir metobolitidir. Bir morfin dozunun yaklasik %10'u degismemis morfin
olarak atilirken, %45-55'I M3G, %10-15'1 M6G ve %5'i kiigliik metabolitler olarak

atilir.

Opoidlerin miyositler iizerine direkt etkileri yoktur. Kalp hizin1 azaltarak

bradikardi olustururlar.

Solunum sistemi tiizerine en onemli etkileri, solunum depresyonudur.
Uygulanis seklinden bagimsiz olarak perioperatif solunum depresyonu insidans
%0,1’den %]1’e kadar degisir. Anestezi altinda beyin sapindaki mii reseptor

aktivasyonu hiperkapniye ventilatuar cevabi inhibe eder. Opioidler trakeal ve alt
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hava yolu reflekslerini deprese etmekte ¢ok basarilidir. Boylece hastalar endotrakeal

tiipli 6ksiirmeden tolere edebilir.

Opioidler gastrointestinal motilitede azalmaya neden olur. Delta-reseptorler
araciligiyla kemotriger reseptor bolgesini uyararak bulanti, kusmaya neden olur.

Klinik olarak safra yollarina etkileri minimaldir.

Opioidlere bagh kasinti mekanizmasi netlik kazanmamigtir. Her ne kadar
histamin salinimi sorumlu tutulsa da histamin salgilanmasina neden olmayan
opioidlerin de kasintiya sebep olmasi ve naloksan ile kasintinin sonlanmasi bu

etkinin santral oldugunu diisiindiirmektedir (7).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Saglik Bilimleri Universitesi Gaziosmanpasa Egitim ve Arastirma
Hastanesi’'nde laparoskopik kolesistektomi uygulanan hastalar {izerinde yapild:.
Randomize, kontrollii ve prospektif bir calismadir. Hastanemiz etik kurulunun
08.05.2019 tarih ve 65 sayili onay kararinin sonrasinda hastalarin yazili onamlari
alindi. Calismaya ASA (American Society of Anesthesiologists) siniflandirmasi I-11,
18-65 yaslar1 arasinda elektif laparoskopik kolesistektomi operasyonu planlanan 106
olgu dahil edildi. Randomizasyon yontemi (yazi-tura yontemi) ile plasebo ve
askorbik asit gruplar1 olusturuldu. Askorbik asit verilen grup GrupAsc (askorbik asit)
olarak adlandirildi ve preoperatif donemde 100 cc serum fizyolojik igerisinde,
maksimum 2 gram olmak tizere 100 cc izotonik icerisinde IV 30 mg/kg askorbik asit
yiikklemesi yapildi. Plasebo verilen grup GrupPlc(plasebo) olarak adlandirildi ve
preoperatif donemde IV 100 cc serum fizyolojik uygulandi. Grup Plc’de bir hasta
uyanma sonrasi astim atak gecirmesi, bir hasta acik cerrahiye gecilmesi, bir hasta
takipleri sirasinda kanamaya bagli sekonder cerrahi ihtiyaci olmasi nedeniyle galisma
dis1 birakildi. Grup Asc’de iki hasta agik cerrahiye gecilmesi, bir hasta 0. saat
takibinde hasta kontrollii analjezi (HKA) sirasinda ilk doz morfine alerji gelismesi
nedeniyle ¢alisma dis1 birakildi. (Sekil 3 consort diyagrami)

ASA smiflandirmasi 3-4 olan hastalar, kanama bozuklugu olanlar, kontrolsiiz
hipertansiyon, hemolitik anemi 6ykiisi, kronik agri durumu, ilag bagimliligi oykisii,
karaciger ve bobrek yetmezligi, C vitaminine kars1 alerji oykiisii olanlar, gebeler,
viicut kitle indeksi (VKI) 35 kg/m?>’den fazla olanlar ile 20 kg/m> den az olanlar
calisma dis1 birakildi. Ayica intraoperatif donemde agik cerrahiye gecilen hastalar ve
postoperatif donemde sekonder cerrahi ihtiyaci gelisen hastalar ¢alismadan ¢ikarildi.
Calismada tek aragtirmaci tarafindan, prosediirlere uygun olarak hazirlanan ayni
volimde ilaglar hastalara preoperatif, intraoperatif ve postoperatif donemde
uygulandi.

Ameliyathaneye alinan hastalar supin pozisyonda operasyon masasina
yatirildiktan sonra demografik bilgileri ve ASA skorlar1 kaydedildi. Hastalar non-
invaziv arteriyel kan basinci aleti, elektrokardiyogram (EKG) ve nabiz oksimetresi
ile monitorize edildi. Sistolik kan basinci (SKB), diyastolik kan basinct (DKB),
ortalama arter basinct (OAB), kalp tepe atim (KTA), periferik oksijen satiirasyonu
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(SpOy) ve orotrakeal entiibasyondan sonra goriilen end-tidal CO, basinci (PetCO,)
degerleri 10 dakika (dk) arayla dlciilerek kaydedildi.

Her iki gruptaki hastalara genel anestezi indiiksiyonu dncesi premedikasyon
icin 2 mg midazolam intraven6z (IV) uygulandi. 1-2 mcg/kg fentanyl, 1-2.5 mg/kg
propofol ile anestezi indiiksiyonu sonrasi 0.6 mg/kg rokiironyumla kas gevsemesi
saglanarak entiibasyon yapildi. Anestezi idamesinde sevofluran ve remifentanil
kullanild1. Hastalara standart olarak analjezi amaciyla morfin 4 mg, parasetamol
1000 mg deksketoprofen 50 mg IV uygulandi. Operasyon sonunda kas gevsetici
reversibilitesi i¢cin 2mg/kg suggammadeks IV kullanildi.

Cerrahi bitiminde uyandirilan hastalar post-anestezi bakim iinitesine (PABU)
alindi. Ameliyattan bir giin 6nce hastalara tanitilmis olan ve ameliyat sonrasi
donemde agrilart igin kullanacaklari hasta kontrollii analjezi cihazi takildi. Postop 1.
saate kadar PABU de takip edilen hastalar 1.saatin sonunda servislerine gonderildi.

Postoperatif takipte hastalarin 1., 4., 8., 24. saatlerdeki agri durumlari
sorgulandi. Agr1 skorlamasi igin viziiel analog skala (VAS) (0: agr1 yok, 10:

dayanilmaz agr1) kullanildu.

Vizuel Analog Scala (VAS)

NI DN G
Q
I I I LT
£ Orta i lde

‘Siddetli

Agr yok Hafi

o 1 2 3 4 s s
| 1

Sekil 2Viziiel Analog Skalas1

VAS skoru >6 olan hastalara 1000 mg parasetamol 1V ek analjezik olarak
yapildi. Yan etkiler bulanti-kusma, bas donmesi, yorgunluk, kasintt olarak
kaydedildi. Ayrica Ramsey Sedasyon Skalasi (RSS) ile sedasyon yan etkisi
degerlendirilerek kaydedildi.
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RAMSEY SEDASYON SKALASI

1 Uyanik, endigeli, huzursuz,veya ikisi birden
2 Uyanik,koopere,oryante, sakin

3 Uyuyor,sdzli uyariya yanit veriyor

= Uyuyor,adril uyariya ilml yanit veriyor

5 Uyuyor, adrili uyariya yavas yanit var

6 Uyuyor,adril uyariya yanit yok

Sekil 3.Ramsey Sedasyon Skalasi

Bulanti-kusma sikayeti olan hastalara ondansetron 4 mg IV uygulandi.
Hastalarin total morfin tiketimi ve total pump basma degerleri kaydedildi. Tim
veriler kayit edilerek ¢alisma sonunda askorbik asit ve plasebo grubu arasinda

analjezik tiiketimi agr1 skorlar1 ve yan etkiler karsilastirildi.

3.1.istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizler SPSS versiyon 17.0 yazilimi kullanilarak yapildi. Degiskenlerin
normal dagilima uygunlugu analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk
testleri) kullanilarak incelendi. Tanimlayic1 analizlerde, degiskenler igin frekans,
yiizde, ortalama ve standart sapma olarak verildi. Gruplar arasinda kategorik
verilerin karsilastirilmasinda Pearson’in Ki-Kare testi ya da Fisher’in Kesin Ki-Kare
testi uygulandi. Olgiimle elde edilen (siirekli veri tipi) ve normal dagilim gésteren
degiskenlerde bagimsiz gruplarin (Grup Asc; askorbik asit ve Grup Plc;plasebo)
karsilagtirillmasinda bagimsiz gruplarda t testi, normal dagilim gostermeyen
degiskenlerin karsilagtirllmasinda Mann-Whitney U testi kullanildi. P degerinin
0,05’in altinda oldugu durumlar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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laparoskeai kese ameliyall igin klnige
pagvuran 140 frasia dederlendiild

Oahil edilmeyen (n=34 hasa)
+ 12 hasta EMI=35

+ B hasta ASA I

+ 1 hasta KT petmezidi

- & hasta biforex yetmexlidi

- & hasta »B5 yasg

+ 10 hasta katilmay reddeden

randomize ecilenler (n=106

hasia)
Y
Asloorbik asit grubu(ASC)( n=53) Plaseba grubu (PLE) n=53]
2 hasta agik cenahlye gegimes - 1 hasta astim gecrmesi nedeniyle
nedeniye - 1 hasta agk cerrahiye gegilmesi
-1 hasta mordin allerjisi gelismesi nedeniyle
nedeniyle izlom degi birakikh - 1 hasta lkingll cenabl htiyag) oimasi
nedenyle izlem dig birakild
50 hasta analiz Sl hasta analy
wdildi edild

Sekil 4Consort diyagrami
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4. BULGULAR

Arastirmada, demografik bilgilere ve temel o6l¢iim parametrelerine
bakildiginda Tablo 1°de Grup Asc ile Grup Plc arasinda yas, agirlik, boy, Viicut
Kitle indeksi (VKI), ASA, dren, toplam cerrahi ve toplam anestezi siirelerinde
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05). Cinsiyet parametresi
incelendiginde ise her iki grupta cinsiyetler arasinda anlamli fark bulundu (p=0,013).
Grup Asc’de erkeklerin dagilimmin GrupPIc’ye gore yaklasik 2,5 kat daha fazla
oldugu Tablo 2.’de goriilmektedir.

Tablo 1. Gruplar aras1 demografik ve 6lgtim parametrelerinin karsilastiriimasi-1

Hasta Std. p
Degiskenler Grup Ortalama
Sayisi Sapma Degeri
Grup Asc 50 45,9 12,7
Yas 0,178
Grup Plc 50 42,5 12,4
Grup Asc 50 77,4 12,4
Agirhik (kg) 0,967
Grup Plc 50 77,3 11,5
Grup Asc 50 1,7 0,1
Boy (m) 0,205
Grup Plc 50 1,7 0,1
Grup Asc 50 27,4 4,1
VKI 0,442
Grup Plc 50 28,0 3,9
Toplam Cerrahi Siiresi ~ CrUp AsC 50 60,9 21,0
0,966
(dk) Grup Plc 50 61,1 21,8
Toplam Anestezi Siiresi ~ CrUP ASC 50 719 21,8 0.967
(dk) Grup Plc 50 72,1 22,3

VKI: Viicut Kitle Indeksi Std: Standart kg: Kilogram m: Metre dk: Dakika
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Tablo 2. Gruplar aras1 demografik ve 6l¢tim parametrelerinin karsilastirilmasi -2

Grup Asc Grup Plc p
Degiskenler oo
n(%) n(%) Degeri
Cinsiyet
Erkek 19 (38) 8 (16)
0,013*
Kadin 31 (62) 42 (84)
ASA
1 19(38) 19(38)
0,896
2 31 (62) 31(62)
DREN
Yok 27 (54) 21 (42)
0,261
Var 23 (46) 29 (58)

* p<0,05 istatistiksel olarak anlamiidir.

Grup Asc ve Grup Plc i¢in SKB parametresinin operasyonun farkli
zamanlarindaki ortalama degerleri Tablo 3’de gosterilmistir. Operasyonun 40.
dakikasinda SKB ortalamasi Grup Asc’de 117.4+15.9 mmHg, Grup Plc’de
109.5+13.6 mmHg olup karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(p=0.013). Operasyonun 90. dakikasinda SKB ortalamas1 Grup Asc’de 93.3+14.1,
GrupPlc’de 112.8+12.5 olup karsilagtirilmasinda istatistiksel olarak anlamli fark
gozlendi (p=0.041). Operasyon siiresi hastalar arasinda farklilik géstermesi nedeniyle
operasyonun 30. dakikasindan sonraki SKB degerleri tiim hastalar1 icermemektedir.
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Tablo 3. Gruplararasi SKB 6l¢iim parametrelerinin karsilagtiriimasi

Hasta Ortalama Std.

Degiskenler Grup Sayisi (mmHg) Sapma p Degeri
e KB Grup Asc 50 140,4 18,9 0.901
aslangi ,
yangle Grup Plc 50 140,8 19,5
GrupAsc 50 124.3 24,5
Operasyonun 0.dk SKB 0,735
Grup Plc 50 125,9 22,0
GrupAsc 50 120,5 24,1
Operasyonun 10.dk SKB 0,657
Grup Plc 50 118,6 18,1
GrupAsc 50 126,4 25,3
Operasyonun 20.dk SKB 0,236
Grup Plc 50 120,7 21,7
GrupAsc 50 118,2 14,8
Operasyonun 30.dk SKB 0,256
Grup Plc 50 113,9 22,1
o 40,0k SKEB GrupAsc 45 1174 15,9 0,013
erasyonun 40. ,
perasy: Grup Plc 46 109,5 13,6
GrupAsc 37 118,4 17,2
Operasyonun 50.dk SKB 0,077
Grup Plc 33 111,5 14,6
GrupAsc 28 1171 17,8
Operasyonun 60.dk SKB 0,866
Grup Plc 27 116,3 14,3
GrupAsc 18 114,2 18,2
Operasyonun 70.dk SKB 0,392
Grup Plc 17 119,2 15,8
GrupAsc 12 109,6 22,8
Operasyonun 80.dk SKB 0,539
Grup Plc 7 115,7 15,6
o] 90.dk SKB SrupAse ° 933 . 0,041**
erasyonun 90. '
perasy Grup Plc 5 112,8 12,5
GrupAsc 1 95,0
Operasyonun 100.dk SKB NA*
Grup Plc 4 114,0 7,7
GrupAsc 1 113,0
Operasyonun 110.dk SKB NA*
Grup Plc 4 124,3 21,4
GrupAsc 1 121,0 .
Operasyonun 120.dk SKB NA*
Grup Plc 2 146,5 47,4
GrupAsc 50 141,7 21,0
Uyanmasonrast SKB 0,750
Grup Plc 50 140,3 21,6
GrupAsc 50 1415 20,0
Post op 1.dk SKB 0,380
Grup Plc 50 137,8 21,7

*NA; Operasyon siiresindeki farkiiik nedeniyle 100., 110., ve 120. dakikalardaki karsilastirma very
yetersiz oldugu i¢in isleme alimmanmgtir.

** n<0,05 istatistikselolarakanlamhidir.  SKB: Sistolik Kan Basinc:  dk: dakikaStd: Standart
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Grup Asc ve Plc arasinda DKB parametresinin baslangi¢ ve operasyonun
farkli zamanlarindaki degerlerinin karsilagtirilmasinda gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05). DKB ortalama verileri Tablo 4’te

gosterilmistir.

Grup Asc ve Grup Plc icin OAB parametresinin baslangic ve operasyonun
farkli zamanlarindaki ortalama degerleri Tablo 5’te gosterilmistir. Operasyonun 20.
dakikasinda OAB ortalamasi1 Grup Asc’ de 100.2+17 mmHg, Grup Plc’de 92.7+20.3
mmHg olup karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.048).
Operasyonun 40. dakikasinda OAB ortalamasi1 Grup Asc’ de 90.9+12.9 mmHg iken
Grup Plc’de 83.6+£10.4 mmHg olup karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli
fark tespit edildi (p=0.004).

Grup Asc ve Grup Plc arasinda KTA parametresinin baslangic ve
operasyonun farkli zamanlarindaki degerlerinin karsilastirilmasinda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05). KTA ortalama degerleri Tablo

6’da gosterilmistir.

Grup Asc ve Grup Plc arasinda SpO2 parametresinin baslangic ve
operasyonun farkli zamanlarindaki degerleri Tablo 7°de gosterilmistir. Operasyonun
0. dakikasinda SpO2 ortalama degeri Grup Asc’de 99.1+1 iken Grup Plc’de 99.6
+0.6 bulunmus olup gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmistir
(p=0.015).
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Tablo 4. Gruplar aras1 DKB 6l¢iim parametrelerinin karsilastirilmasi

Hasta Ortalama Std.
Degiskenler Grup p Degeri
Sayisi (mmHg) Sapma
Grup Asc 50 80,0 121
Baslangic DKB 0,794
Grup Plc 50 79,3 12,4
Grup Asc 50 77,1 17,4
Operasyonun 0.dk DKB 0,947
Grup Plc 50 76,9 15,4
Grup Asc 50 77,9 19,1
Operasyonun 10.dk DKB 0,422
Grup Plc 50 75,4 11,7
Grup Asc 50 80,1 18,1
Operasyonun 20.dk DKB 0,077
Grup Plc 50 74,5 13,2
Grup Asc 50 73,7 11,3
Operasyonun 30.dk DKB 0,116
Grup Plc 50 70,2 10,7
Grup Asc 45 72,1 11,4
Operasyonun 40.dk DKB 0,066
Grup Plc 46 68,0 9,9
Grup Asc 37 72,7 12,3
Operasyonun 50.dk DKB 0,238
Grup Plc 33 69,6 9,6
Grup Asc 28 73,1 131
Operasyonun 60.dk DKB 0,578
Grup Plc 27 71,3 9,6
Grup Asc 18 71,4 11,1
Operasyonun 70.dk DKB 0,753
Grup Plc 17 72,5 10,1
Grup Asc 12 67,0 16,0
Operasyonun 80.dk DKB 0,585
Grup Plc 7 71,0 13,4
Grup Asc 6 58,5 10,7
Operasyonun 90.dk DKB 0,125
Grup Plc 5 68,8 9,2
Grup Asc 1 59,0
Operasyonun 100.dk DKB NA*
Grup Plc 4 69,8 12,2
Grup Asc 1 80,0
Operasyonun 110.dk DKB NA*
Grup Plc 4 79,8 16,7
Grup Asc 1 76,0
Operasyonun 120.dk DKB NA*
Grup Plc 2 81,0 0,0
Grup Asc 50 87,6 148
Uyanma sonrast DKB 0,109
Grup Plc 50 83,1 13,0
Grup Asc 50 86,7 13,0
Post op 1.dk DKB 0,240
Grup Plc 50 83,6 13,7

*NA; Operasyon siiresindeki farklilik nedeniyle 100., 110., ve 120. dakikalardaki karsilagtirma veri

yetersiz oldugu icin isleme alinmamustir.

** p<0,05 istatistiksel olarak anlamhidir. DKB: Diastolik Kan Basinct dk: dakika Std: Standart
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Tablo 5. Gruplar aras1 OAB 6l¢iim parametrelerinin karsilagtiriimasi

Hasta Ortalama Std. p
Degiskenler Grup
Sayis1 (mmHg) Sapma Degeri
Grup Asc 50 106,0 16,1
Baslangic OAB 0,940
Grup Plc 50 106,2 15,4
Grup Asc 50 96,8 19,8
Operasyonun 0.dk OAB 0,426
Grup Plc 50 103,1 51,6
Grup Asc 50 95,3 21,3
Operasyonun 10.dk OAB 0,564
Grup Plc 50 93,1 15,5
Grup Asc 50 100,2 17,0
Operasyonun 20.dk OAB 0,048**
Grup Plc 50 92,7 20,3
Grup Asc 50 91,3 12,5
Operasyonun 30.dk OAB 0,263
Grup Plc 50 88,5 13,0
Grup Asc 45 90,9 12,9
Operasyonun 40.dk OAB 0,004**
Grup Plc 46 83,6 10,4
Grup Asc 37 92,2 15,2
Operasyonun 50.dk OAB 0,063
Grup Plc 33 86,0 11,9
Grup Asc 28 88,4 21,9
Operasyonun 60.dk OAB 0,842
Grup Plc 27 89,4 11,0
Grup Asc 18 89,4 14,0
Operasyonun 70.dk OAB 0,753
Grup Plc 17 90,9 13,8
Grup Asc 12 84,0 17,9
Operasyonun 80.dk OAB 0,559
Grup Plc 7 88,7 13,9
Grup Asc 6 72,3 11,0
Operasyonun 90.dk OAB 0,063
Grup Plc 5 87,0 11,9
Grup Asc 1 74,0
Operasyonun 100.dk OAB NA*
Grup Plc 4 86,0 9,4
Grup Asc 1 91,0
Operasyonun 110.dk OAB NA*
Grup Plc 4 96,5 17,6
Grup Asc 1 93,0
Operasyonun 120.dk OAB NA*
Grup Plc 2 94,5 2,1
Grup Asc 50 109,2 17,5
Uyanma sonrast OAB 0,715
Grup Plc 50 108,0 15,7
Grup Asc 50 103,6 15,8
Post op 1.dk OAB 0,531
Grup Plc 50 101,7 14,7

*NA; Operasyon siiresindeki farklilik nedeniyle 100., 110., ve 120. dakikalardaki karsilastirma veri
yetersiz oldugu icin isleme alinmamustir.

** p<0,05 istatistiksel olarak anlamlidir. OAB: Ortalama Arter Basinct dk: dakika Std: Standart
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Tablo 6. Gruplar aras1t KTA 6l¢iim parametrelerinin karsilagtirilmasi

Std.
Degiskenler Grup Hasta Sayis1 ~ Ortalama P
Sapma  Degeri
Grup Asc 50 79,4 13,2
Baslangic KTA 0,208
Grup Plc 50 82,8 14,0
Grup Asc 50 83,7 13,6
Operasyonun 0.dk KTA 0,517
Grup Plc 50 85,5 15,3
Grup Asc 50 80,0 12,3
Operasyonun 10.dk KTA 0,716
Grup Plc 50 79,1 13,5
Grup Asc 50 74,9 13,8
Operasyonun 20.dk KTA 0,501
Grup Plc 50 76,6 11,9
Grup Asc 50 71,1 15,8
Operasyonun 30.dk KTA 0,717
Grup Plc 50 72,1 12,6
Grup Asc 45 69,0 11,6
Operasyonun 40.dk KTA 0,785
Grup Plc 46 69,7 13,4
Grup Asc 37 67,8 12,3
Operasyonun 50.dk KTA 0,755
Grup Plc 33 66,8 12,6
Grup Asc 28 65,9 9,3
Operasyonun 60.dk KTA 0,338
Grup Plc 27 68,7 11,9
Grup Asc 18 61,7 8,3
Operasyonun 70.dk KTA 0,254
Grup Plc 17 65,3 10,1
Grup Asc 12 59,6 10,6
Operasyonun 80.dk KTA 0,426
Grup Plc 7 64,6 16,2
Grup Asc 6 59,8 9,8
Operasyonun 90.dk KTA 0,623
Grup Plc 5 64,4 19,3
Grup Asc 1 65,0
Operasyonun 100.dk KTA NA*
Grup Plc 4 64,0 15,0
Grup Asc 1 78,0
Operasyonun 110.dk KTA NA*
Grup Plc 4 65,8 18,8
Grup Asc 1 72,0
Operasyonun 120.dk KTA NA*
Grup Plc 2 70,0 11,3
Grup Asc 50 82,2 11,4
Uyanma sonras1t KTA 0,453
Grup Plc 50 84,0 12,2
Grup Asc 50 79,4 12,5
Post op 1.dk KTA 0,557
Grup Plc 50 80,8 11,6

*NA; Operasyon siiresindeki farkiilik nedeniyle 100., 110., ve 120. dakikalardaki karsilastirma veri

yetersiz oldugu icin isleme alinmamustir.

** p<0,05 istatistiksel olarak anlamhidir. KTA: Kalp Tepe Atumu dk: dakika Std: Standart
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Tablo 7. Gruplar aras1 SpO2 6l¢iim parametrelerinin karsilastiriimasi

Hasta Std. p
Degiskenler Grup Ortalama
Sayis1 Sapma Degeri
Grup Asc 50 98,2 2,0
Baglangi¢c SpO2 0,058
Grup Plc 50 98,9 1,2
Grup Asc 50 99,1 1,0
Operasyonun 0.dk SpO2 0,015**
Grup Plc 50 99,6 0,6
Grup Asc 50 98,1 45
Operasyonun 10.dk SpO2 0,143
Grup Plc 50 99,0 1,0
Grup Asc 50 98,5 1,1
Operasyonun 20.dk SpO2 0,095
Grup Plc 50 98,9 0,8
Grup Asc 50 98,6 1,2
Operasyonun 30.dk SpO2 0,491
Grup Plc 50 98,2 33
Grup Asc 45 98,4 1,3
Operasyonun 40.dk SpO2 0,214
Grup Plc 46 98,8 11
Grup Asc 37 98,6 1,3
Operasyonun 50.dk SpO2 0,647
Grup Plc 33 98,4 1,3
Grup Asc 28 98,6 1,3
Operasyonun 60.dk SpO2 0,948
Grup Plc 27 98,6 1,1
Grup Asc 18 96,9 7,1
Operasyonun 70.dk SpO2 0,306
Grup Plc 17 98,8 1,4
Grup Asc 12 98,6 1,1
Operasyonun 80.dk SpO2 0,592
Grup Plc 7 98,3 1,3
Grup Asc 6 98,3 1,2
Operasyonun 90.dk SpO2 0,486
Grup Plc 5 98,8 0,8
Grup Asc 1 98,0
Operasyonun 100.dk SpO2 NA*
Grup Plc 4 99,0 0,8
Grup Asc 1 99,0
Operasyonun 110.dk SpO2 NA*
Grup Plc 4 99,8 0,5
Grup Asc 1 100,0
Operasyonun 120.dk SpO2 NA*
Grup Plc 2 100,0 0,0
Grup Asc 50 98,7 1,7
Uyanma sonras1 SpO2 0,602
Grup Plc 50 98,5 1,8
Grup Asc 50 96,2 2,4
Post op 1.dk SpO2 0,692
Grup Plc 50 96,0 2,1

*NA; Operasyon siiresindeki farkiilik nedeniyle 100., 110., ve 120. dakikalardaki karsilastirma veri

yetersiz oldugu icin isleme alinmamustir.

** p<0,05 istatistiksel olarak anlamhidir. SpO2:0ksijen Saturasyonu dk: dakika Std: Standart
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Grup Asc ve Grup Plc arasinda etCO, parametresinin baslangic ve
operasyonun farkli zamanlarindaki degerlerinin karsilastirilmasinda gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark tespit edilmedi (p>0,05). Veriler Tablo 8’de

gosterilmistir.

Tablo 8. Gruplar arasi1 etCO, 6l¢iim parametrelerinin karsilagtirilmasi

Degiskenler Grup Hasta Ortalama Std. p
Sayis1 Sapma  Degeri
Operasyonun 0.dk etCO, Grup Asc 50 33,8 3,0 0,393
Grup Plc 50 34,3 3,2
Operasyonun 10.dk etCO, Grup Asc 50 32,9 2,9 0,372
Grup Plc 50 33,4 2,9
Operasyonun 20.dk etCO, Grup Asc 50 34,7 3,0 0,590
Grup Plc 50 35,0 2,9
Operasyonun 30.dk etCO, Grup Asc 50 35,8 3,1 0,305
Grup Plc 50 36,7 4,9
Operasyonun 40.dk etCO, Grup Asc 45 37,4 9,7 0,313
Grup Plc 46 36,0 2,3
Operasyonun 50.dk etCO, Grup Asc 37 36,2 3,3 0,971
Grup Plc 33 36,2 2,7
Operasyonun 60.dk etCO, Grup Asc 28 36,9 3,4 0,506
Grup Plc 27 36,3 3,2
Operasyonun 70.dk etCO, Grup Asc 18 35,4 3,2 0,458
Grup Plc 17 38,2 15,7
Operasyonun 80.dk etCO, Grup Asc 12 34,8 2,6 0,784
Grup Plc 7 35,1 3,6
Operasyonun 90.dk etCO, Grup Asc 6 32,3 2,6 0,104
Grup Plc 5 354 3,0
Operasyonun 100.dk etCO, Grup Asc 1 33,0 . NA*
Grup Plc 4 37,0 2,2
Operasyonun 110.dk etCO, Grup Asc 1 38,0 . NA*
Grup Plc 4 36,3 2,6
Operasyonun 120.dk etCO, Grup Asc 1 36,0 . NA*
Grup Plc 2 40,0 2,8

*NA,; Operasyon siiresindeki farklilik nedeniyle 100., 110., ve 120. dakikalardaki karsilastirma veri
yetersiz oldugu icin isleme alinmamustir.
** p<0,05 istatistiksel olarak anlamhdr.

etCO2: End-tidal Karbokdioksit dk: dakika Std: Standart
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Grup Asc ve Grup Plc icin SKB ve DKB parametrelerinin postoperatif 1., 4.,

8. ve 24. saatlerinin karsilastirilmas: Tablo 9°da gosterilmis olup gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

Tablo 9. Gruplar aras1 postop SKB ve DKB 6l¢iim parametrelerinin

karsilastirilmast
Hasta Ortalama  Std. p
Degiskenler Grup
Sayim (mmHg) Sapma  Degeri

Grup Asc 50 136,0 19,8

Postop 1. saat SKB 0,395
Grup Plc 50 132,7 19,4
Grup Asc 50 112,7 11,5

Postop 4.saat SKB 0,160
Grup Plc 50 109,6 9,9
Grup Asc 50 1121 12,0

Postop 8.saat SKB 0,156
Grup Plc 50 108,9 10,6
Grup Asc 50 112,0 11,9

Postop 24.saat SKB 0,210
Grup Plc 50 109,2 10,5
Grup Asc 50 82,0 13,9

Postop 1. saat DKB 0,687
Grup Plc 50 83,0 11,1
Grup Asc 50 68,0 12,9

Postop 4.saat DKB 0,770
Grup Plc 50 68,6 7,6
Grup Asc 50 67,0 12,0

Postop 8.saat DKB 0,335
Grup Plc 50 77,6 75,7

Postop 24.saat DKB ~ Grup Asc 50 70,0 8,2 0,110
Grup Plc 50 67,6 6,9

*n<0,05 istatistiksel olarak anlamhdir.

SKB: Sistolik Kan Basinct DKB: Diastolik Kan Basinci dk: dakika

Std: Standart

Grup Asc ve Grup Plc arasinda KTA ve VAS parametrelerinin postoperatif

1., 4., 8. ve 24. saatlerinin karsilastirilmasinda; postop 1. saat ortalama KTA
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parametresinde istatistiksel olarak anlamli fark gozlendi (p=0,035). KTA parametresi
postop 1. saatte Grup Plc’de anlamli olarak yiiksek bulundu (79,3+13,5). Ortalama
VAS degerinde biitiin saatlerde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
tespit edildi (p<0,05). VAS parametresinde biitiin saatlerde yine Grup Asc’ye gore
GrupPlc’de degerler anlamli olarak yiiksekti.

Tablo 10. Gruplar aras1 postop KTA ve VAS 6lgiim parametrelerinin

karsilastirilmasi
Hasta Std. p
Degiskenler Grup Ortalama
Sayisi Sapma Degeri

Grup Asc 50 73,4 14,2

Postop 1. saat KTA 0,035*
Grup Plc 50 79,3 13,5
Grup Asc 50 75,9 11,1

Postop 4.saat KTA 0,738
Grup Plc 50 76,7 14,8
Grup Asc 50 75,5 16,1

Postop 8.saat KTA 0,685
Grup Plc 50 76,6 11,7
Grup Asc 50 82,7 11,2

Postop 24.saat KTA 0,546
Grup Plc 50 81,0 17,0
Grup Asc 50 1,6 1,5

Postop 1. saat VAS 0,0001*
Grup Plc 50 3,5 1,7
Grup Asc 50 0,9 14

Postop 4.saat VAS 0,0001*
Grup Plc 50 2,6 2,2
Grup Asc 50 0,8 1,1

Postop 8.saat VAS 0,001*
Grup Plc 50 1,7 1,7
Grup Asc 50 0,5 0,9

Postop 24.saat VAS 0,035*
Grup Plc 50 3,7 10,3

*n<0,05 istatistiksel olarak anlamhdir.

KTA: Kalp Tepe Atimi VAS: Viziiel Analog Skalas1 Std: Standart

Grup Asc ve Grup Plcpostoperatif total morfin tiikketimi postop 1., 4., 8. ve

24. saatlerde ayr1 ayri karsilastirilmig olup Tablo 11°de gosterilmistir. Grup Plc’de
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biitiin saatlerde Grup Asc’ye gore degerler anlamli olarak yiiksekti ve istatistiksel
olarak anlamli fark bulundu (p<0,05).

Tablo 11. Gruplar arasi postop total morfin tiiketimi 6l¢lim parametresinin
karsilastirilmasi

Degiskenler Grup g;;::: Or(tr?]lg)ma Si;,?ﬁa Degeri
Postop 1. saat Total Morfin Grup Asc 50 2,0 1,4 0,0001*
Tiiketimi Grup Plc 50 3,0 1,2
Postop 4.saat Total Morfin Grup Asc 50 5,3 3,3 0,014*
Tiiketimi Grup Plc 50 7,0 34
Postop 8.saat Total Morfin Grup Asc 50 7,6 48  0,002*
Tiiketimi Grup Plc 50 11,0 6,0
Postop 24.saat Total Morfin ~ Grup Asc 50 12,8 8,0 0,001*
Tiketimi Grup Plc 50 19,6 11,4

*n<0,05 istatistiksel olarak anlamlidir. Std: Standart

Grup Asc ve Grup Plc total hasta kontrol butonu basma degerlerinin postop
1., 4., 8. ve 24. saatlerde ayr1 ayr karsilastirllmasinda Grup Plc’de biitiin saatlerde
Grup Asc’ye gore degerler yiiksekti ancak sadece 8. ve 24. saatlerde istatistiksel
olarak anlamli fark bulundu (sirasiyla p=0.016, p= 0.002). Veriler Tablo 12°de
gosterilmistir.

Tablo 12. Gruplar arasi postop total pump basma 6l¢lim parametrelerinin
karsilagtirilmasi

Degiskenler Grup S:;lt:: Ortalama Si[;?ﬁa Degeri

Postop 1. saat Total Pump Basma  Grup Asc 50 2,7 3,1 0,068
Grup Plc 50 3,7 2,0

Postop 4.saat Total Pump Basma  Grup Asc 50 8,2 9,7 0,168
Grup Plc 50 10,9 9,8

Postop 8.saat Total Pump Basma  Grup Asc 50 10,7 10,6 0,016*
Grup Plc 50 17,5 16,2

Postop 24.saat Total Pump Basma Grup Asc 50 16,9 13,8 0,002*
Grup Plc 50 28,4 21,9

*n<0,05 istatistiksel olarak anlamhidir. Std: Standart
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Grup Asc ve Grup Plc igin postop 1., 4., 8. ve 24. saatlerdeki RSS parametresi
karsilagtirmas1 Tablo 13’de gosterilmis olup gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmad: (p>0,05).

Tablo 13. Gruplar arasi postop RSS 6l¢tim parametresinin karsilastiriimasi

Degiskenler Grup Hasta Ortalama Std. P
Sayis1 Sapma Degeri
RSS 1. Saat Grup Asc 50 2,2 0,5 0,319
Grup Plc 50 2,1 0,7
RSS 4. Saat Grup Asc 50 2,2 0,4 0,422
Grup Plc 50 2,1 0,6
RSS 8. Saat Grup Asc 50 2,1 0,4 0,438
Grup Plc 50 2,0 0,4
RSS 24. Saat Grup Asc 50 2,0 0,0 0,533
Grup Plc 50 2,0 0,4

*0<0,05 istatistiksel olarak anlamlidr. RSS: Ramsey Sedasyon Skalast

Grup Asc ile Grup Plc’de 1. saatte olusan yan etkilerin dagilimi Tablo 14°te
gosterilmistir. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Tablo 14. 1. saatteki yan etkilerin gruplar arasinda karsilagtirilmasi

< fla Grup Asc Grup Plc o
Degiskenler kulclanlml n (% %6) n ‘2% ) p Degeri
Bulant1
Yok 44 (88,0) 37 (74,0) 0,074
Var 6 (12,0) 13 (26,0)

Kusma
Yok 50 (100,0) 46 (92,0) 0,117
Var 0 (0) 4 (8,0)

Bas Donmesi
Yok 50 (100,0) 45 (90,0) 0,056
Var 0 (0) 5 (10,0)

Yorgunluk
Yok 50 (100,0) 46 (92,0) 0,117
Var 0 (0) 4 (8,0)

Kasiti
Yok 50 (100,0) 50 (100,0) NA**
Var 0 (0) 0 (0)

* p<0,05 istatistiksel olarak anlamlidr.
** NA; dagilim yetersizligi nedeni ile hesaplama yapilamadi.
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Grup Asc ile Grup Plc’de 4. saatteki olusan yan etkilerin dagilimi
karsilagtirildiginda bag donmesi, yorgunluk Grup Plc’de sayica fazla goriilmiis olup
istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (sirasiyla p=0.004, p=0.027). Ancak bulanti,
kusma, kasint1 yan etkileri her iki grupta hemen hemen esit sayida dagilim gosterdigi

i¢in anlaml1 fark gézlenmedi (p>0,05). Veriler Tablo 15°te gdsterilmistir.

Tablo 15. 4. saatteki yan etkilerin gruplar arasinda karsilastirilmasi

Degiskenler Grup G:]u(%/f)\sc G;’]u(g /OI;IC p Degeri

Bulant1
Yok 40 (80,0) 39 (78,0) 0,806
Var 10 (20,0) 11 (22,0)

Kusma
Yok 42 (84,0) 43 (86,0) 0,779
Var 8 (16,0) 7 (14,0)

Bas Donmesi
Yok 49 (98,0) 40 (80,0) 0,004*
Var 1(2,0) 10 (20,0)

Yorgunluk
Yok 50 (100,0) 44 (88,0) 0,027*
Var 0 (0) 6 (12,0)

Kagint1
Yok 50 (100,0) 48 (96,0) 0,495
Var 0 (0) 2 (4,0)

* p<0,05 istatistiksel olarak anlamlidir.

Tablo 16.’da 8. saatte Grup Asc ile Grup Plc arasinda yan etkiler agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 16. 8. saatteki yan etkilerin gruplar arasinda karsilastirilmasi

Grup Asc

Grup Plc

Degiskenler Grup n (%) n (%) p Degeri
Bulanti

Yok 40 (80,0) 32 (64,0) 0.075

Var 10 (20,0) 18 (36,0) ’
Kusma

Yok 44 (88,0) 40 (80,0) 0.174

Var 6 (12,0) 10 (20,0) '
Bas Donmesi

Yok 44 (88,0) 42 (84,0) 0.766

Var 6 (12,0) 8 (16,0) ’
Yorgunluk

Yok 49 (98,0) 44 (88,0) 0112

Var 1(2,0) 6 (12,0) ’
Kasinti

Yok 50 (100) 49 (98,0)

Var 0 (0) 120 100

* p<0,05 istatistiksel olarak anlamlidir.

Tablo 17.’de ise 24. saatteki Grup Asc ile Grup Plc arasinda kasint1 harig
diger yan etkilerde istatistiksel olarak anlamli fark tespit edildi (p<0,05). Grup Plc’de

yan etkilerin goriilmesi anlamli olarak yaklasik 6 kati kadar yiiksekti.

Tablo 17. 24. saatteki yan etkilerin gruplar arasinda karsilastirilmasi

< Grup Asc  Grup Plc ..
Degiskenler Grup n (%) n (%) p Degeri
Bulant1
Yok 48 (96,0) 37 (74) .
Var 2 (4,0) 13 (24) 0,009
Kusma
Yok 49 (98,0) 41 (82,0) 0.016*
Var 1(2,0) 9 (18,0) ’
Bas Donmesi
Yok 50 (100) 44 (88,0) 0.027*
Var 0 (0) 6 (12,0) ’
Yorgunluk
Yok 50 (100) 44 (88,0) -
Var 0 (0) 6 (12,0) 0,027
Kasimti
Yok 50 (100) 47 (94,0)
Var 0 (0) 3 (6,0) 0,242

* p<0,05 istatistiksel olarak anlamhidr.
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Zamana bagl olarak Grup Plc’de yan etki gesidi ve yan etki sayisinda artig

oldugu goriilmektedir.

Tablo 18.’de Grup Asc ile Grup Plc arasinda kullanilan ek ilaglara gore
karsilastirma yapilmis ve Ondansetron kullaniminin 24. Saatte Grup Plc’de anlaml
Olgiide yiliksek oldugu gorilmektedir (p=0.003). Parasetamol kullaniminda ise
gruplar arasinda herhangi bir saatte istatistiksel olarak anlamli fark olmadig:
belirlendi (p>005).

Tablo 18. Kullanilan ilaglarin gruplar arasinda karsilastirilmasi

ONDANSETRON PARASETAMOL
<. GrupAsc GrupPlc p Grup Asc Grup Plc p
Degiskenler Grup =00y ", (06) Degeri n(%) n(%) Degeri
1. Saat
Yok | 50(100,0) 46 (92,0) 50 (100) 50 (100) .
var | 0()  4@0) O i i NA
4. Saat
Yok = 42(84,0) 42 (84.0) 50 (100) 47 (94,0)
var | 8(160) 8(160) ¥ o) 360 %%
8. Saat
Yok | 44(88,0) 40 (80,0) 50 (100) 49 (98,0)
var | 6(120) 102000 2% o 1(@0 209
24, Saat
Yok | 50(100) 41 (82,0) . 50(100) 49 (98,0)
var | 0(0) 9780 299" o) 1@20 200

* p<0,05 istatistiksel olarak anlamlidir.
**NA; dagilim yetersizligi nedeni ile hesaplama yapilamadi.
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5 TARTISMA

Ameliyat sonras1 agr1 hastanelerde sik goriilen bir sorundur. C vitamini
antioksidan, noroprotektif ve noromodiile edici etkilere sahip suda ¢oziiniir bir
vitamindir (30) (31). Son zamanlarda yapilan calismalar, C vitamini desteginin,
onemli yan etkileri olmadan agr1 yonetimine faydali olabilecegini gostermistir (32)
(33). Ayrica askorbik asidin, narkotik ilaglarin detoksifiye edilmesine yonelik etkin,
kullanigh ve giivenli bir destek olarak olumlu etkileri, uzun yillardir tanimlanmistir
(34).

Jeon ve ark.(35) laparoskopik kolektomi hastalarinda IV yiiksek doz C
vitamininin postoperatif agrit ve morfin kullanimina etkisini arastirdiklart
calismalarinda bazal hasta 6zellikleri, ameliyat ve anestezi siiresi, intraoperatif kan
kayb1 ve intraoperatif sivi gereksinimi agisindan plasebo ve C vitamini uygulanan
gruplar arasinda anlamli fark gézlenmemistir. Ancak plasebo grubunda tamamlayici
analjeziye daha sik ihtiyag duyuldugu ve aradaki farkin tedavi grubuyla
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli oldugu tespit edilmistir. Bu ¢alismada
plasebo ve C vitamini uygulanan iki grup Sayisal Derecelendirme Olgegi (NRS) ile
takip edilmis postoperatif 2., 6. ve 24. saatlerde agr1 skorlart C vitamini grubunda
anlamli olarak disiik bulunmustur. Bulanti-kusma insidans: ve hastanede kalis

sliresinin iki grup arasinda benzer oldugu gézlenmistir.

Benzer sekilde bizim ¢alismamizda da demografik bilgilere ve temel 6l¢iim
parametrelerine bakildiginda askorbik asit ile plasebo gruplari arasinda yas, agirlik,
boy, Beden Kitle indeksi (BMI), toplam cerrahi ve toplam anestezi siirelerinde,
ASA, dren varligi parametreleri de dahil olmak tizere bazal hasta ozellikleri ve
cerrahi ve anestezi siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmazken
cinsiyet parametresi incelendiginde ise her iki grupta cinsiyetler arasinda anlamli
fark bulundu (p=0,013).Jeon ve ark.nin ¢alismasindan farkli olarak, ¢alismamizda
kurtarma analjezisine ihtiyag duyan 5 hastanin tamami plasebo grubunda yer
aliyordu ancak her iki grup arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli degildi.
Askorbik asit ve plasebo gruplari arasinda VAS parametrelerinin postop 1., 4., 8. ve
24. saatlerinin karsilastirilmasinda biitiin saatlerde gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulundu ve plasebo grubunda yiiksek agri skorlar1 gozlendi.
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Postoperatif 1., 4., 8. ve 24. saat yan etkilere bakildiginda; postoperatif 1. ve 8.
saatlerde yan etkiler agisindan gruplar arasinda anlamli fark gézlenmezken, 4. saatte
bas donmesi ve yorgunluk, 24. saatte bulanti, kusma, bas donmesi ve yorgunluk yan
etkileri Grup Plc’de istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulundu. Bu durumun Grup
Plc’de morfin tiiketiminin fazla olmasiyla iliskili oldugu diisiiniildii. Zamana bagl

olarak Grup Plc’de yan etki ¢esidi ve yan etki sayisinda artis oldugu goriildii.

Ayatollahi ve ark.(36) tonsillektomi ameliyatlarinda intravensz C vitamininin
postoperatif agr1 tizerine etkisini arastirdiklar1 ¢alismalarinda plasebo ve C vitamini
uygulanan iki grup arasinda, gesitli zaman araliklarinda Olg¢iilen ortalama arter
basinci, sistolik ve diastolik kan basinci, kalp atim hizi arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark gozlenmemistir. Ancak plasebo ve C vitamini uygulanan iki grup
arasinda toplam analjezik ihtiyaci sayisi, ilk doz analjezik talep edilen siire ve toplam
petidin dozu agisindan anlamli fark bulunmus olup C vitamini uygulanan grupta daha
diisiik tespit edilmistir. ki grup arasinda 0., 6., 12 ve 24. saatlerde VAS agn siddeti

acisindan degerlendirmelerde C vitamini grubu lehine anlamli bir fark gézlenmistir.

Bizim calismamizda ise Askorbik asit ve plasebo gruplari arasinda SKB
parametresinin  farkli operasyon siirelerinde karsilagtirilmasinda 40. ve 90.
dakikalarda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu. Askorbik asit
ve placebo gruplar1 arasinda DKB, KTA parametrelerinin baslangic ve farkl
operasyon zamanlarinda karsilagtirlmasinda gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi. Ayrica etCO, parametresinde de gruplar aras1 anlaml fark
tespit edilmedi. Askorbik asit ve placebo gruplari arasinda SpO2 parametresinin
karsilagtirilmasinda operasyon baslangi¢ zamaninda gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark gozlenirken, operasyon siiresince gruplar arasinda istatistiksel
acidan anlamli fark bulunmadi. Gruplar1 arasinda total morfin tiiketimi postop 1., 4.,
8. ve 24. saatlerde ayr1 ayn karsilastirildiginda plasebo grubunda biitiin saatlerde
askorbik asit grubuna gore degerler anlamli olarak yiiksekti ve istatistiksel olarak

anlamli fark bulundu.

Kanazi ve ark.(37) laparoskopik kolesistektomi hastalarinda C vitamininin
morfin kullanimi tizerine etkisini arastirdiklar1 ¢alismalarinda plasebo ve C vitamini

uygulanan iki grup arasinda PABU kalislar1 sirasinda morfin tiiketimi agisindan
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anlamli bir fark bulunmamistir. PABU kalisindan sonra, plasebo grubundaki hastalar
yeterli agr1 rahatlamasi saglamak i¢in C vitamini grubundaki hastalardan daha fazla
morfin tiiketmistir. Postoperatif ilk 24 saat boyunca ortalama toplam morfin tiiketimi,
plasebo grubunda C vitamini grubuna gore anlamli derecede yiiksek tespit edilmistir.
iki grup ameliyat sonras1 Sayisal Derecelendirme Olgegi (NRS) ile takip edilmis ve
agr skorlar1 15., 30., 45., 60. dakikada ve 2., 4., 8., 12., 18. ve 24. saatlerde benzer
bulunmustur. Calismada sedasyon skorlar1 RSS ile degerlendirilmis olup plasebo ve
C vitamini uygulanan iki grupta tiim zaman araliklarinda benzer ve kaydedilen en
yiiksek sedasyon skoru 2 tespit edilmistir. ilk 24 saat boyunca tamamlayici analjezi
icin tiiketilen ortalama intravenoz parasetamol dozlari ve bulanti-kusma oranlar1 C

vitamini ve plasebo gruplari arasinda benzer bulunmustur.

Biz bu ¢aligmadan farkli olarak, daha homojen bir grupta (ASA ve yas araligi
acisindan) daha fazla hasta sayisi ile ¢alismamizi gergeklestirdik. 24 saaatlik total
morfin tiketimine ek olarak total hasta kontrol butonu basma degerlerini de
kaydettik. Bizim ¢alismamizda ¢alismadan farkli olarak Askorbik asit ve plasebo
gruplar1 arasinda total morfin tiiketimi postop 1., 4., 8. ve 24. saatlerde ayr1 ayri
karsilagtirildiginda plasebo grubunda biitiin saatlerde askorbik asit grubuna gore
degerler anlamli olarak yiiksekti ve istatistiksel olarak anlamli fark bulundu.
Askorbik asit ve plasebo gruplari arasinda VAS parametrelerinin postop 1., 4., 8. ve
24. saatlerinin karsilastirilmasinda biitiin saatlerde gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulundu ve plasebo grubunda yiiksek agri skorlar1 gozlendi.
Morfin yan etkilerinden sedasyon durumunun degerlendirildigi RSS parametresi
postop 1., 4., 8. ve 24. saatlerde karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark gozlenmedi. Calismamizda toplamda kurtarma analjezisine
ihtiya¢ duyan 5 hastanin tamami plasebo grubunda yer aliyordu ancak her iki grup
arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli degildi. Postoperatif 1., 4., 8. ve 24. saat
yan etkilere bakildiginda; postoperatif 1. ve 8. saatlerde yan etkiler agisindan gruplar
arasinda anlamli fark gozlenmezken, 4. saatte bas donmesi ve yorgunluk, 24. saatte
bulanti, kusma, bas donmesi ve yorgunluk yan etkileri Grup Plc’de istatistiksel
olarak anlamli yiiksek bulundu. Zamana bagli olarak Grup Plc’de yan etki ¢esidi ve

yan etki sayisinda artis oldugu gorildii.
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Carr ve ark.(38) tarafindan yapilan bagka bir ¢calismada parenteral C vitamini
verilen terminal donem kanser hastalarinda morfin gereksinimde belirgin bir azalma

olmus ve C vitaminine bagh bir yan etki g6zlenmemistir.

Bizim galismamizda ise Askorbik asit ve plasebo gruplari arasinda total
morfin tiikketimi postop 1., 4., 8. ve 24. saatlerde ayr1 ayri karsilastirildiginda plasebo
grubunda biitiin saatlerde askorbik asit grubuna gore degerler anlamli olarak yiiksekti

ve istatistiksel olarak anlamli fark bulundu.

Besse ve ark.(39) ayak bilegi kirig1 sonras1 kompleks bolgesel agri sendromu
gelisimi tizerine C vitamini desteginin etkisini arastirdiklar1 g¢alismalarinda, C
vitamini replasmani yaptiklar1 grupta C vitamini verilmeyen gruba gore istatistiksel
olarak anlamli olarak daha az kompleks bolgesel agri sendromu gelistigini

gostermislerdir.

Chen ve ark.(32) postherpetik nevraljisi olan hastalarda C vitamini
konsantrasyonlariyla ilgili yaptiklar1 ¢alismada, plazma C vitamini diizeyinin
postherpetik nevraljide de rol oynadigi ve intravenoz askorbatin postherpetik

nevraljide spontan agriy1 hafifletmeye yardimce1 oldugu sonucuna varmisglardir.

Zollinger ve ark.(40) ekstremite kirigi olan hastalarda C vitamininin
kompleks bolgesel agri sendromu gelisimine etkisini inceledikleri 416 hastay1 iceren
¢ok merkezli galismada, C vitamini alan grupta istatistiksel anlamli olarak kompleks

bolgesel agri sendromu gelisiminin daha az oldugunu gézlenmistir.

Schencking ve ark.(41) yaptigi bir ¢alismada, postherpetik nevraljisi olan
hastalarda saglikli bireylere gore daha diisiik plazma C vitamini konsantrasyonlari
oldugu ve bu hastalarin C vitamini ile tedavi edildiginde, spontan agrilarinin azaldigi

ortaya ¢cikmaistir.

Bizim calismamizda da agr skorlariin plasebo grubunda yiiksek olmasi, bu

caligmalara benzer olarak C vitamininin agriy1 azalttigini diistindiirmektedir.

Yeom ve ark.(42) 2007 yilinda terminal donem kanser hastalarinda
intravenoz C vitamini ile yaptigi ¢alismada hastalar, C vitamini uygulamasinin
ardindan halsizlik, agri, bulanti, kusma ve istahsizlik agisindan anlamli derecede

diisiik puanlar rapor etmisler. Ayrica fiziksel duygusal ve bilissel islev i¢in anlamli
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derecede daha yiiksek puanlar bildirmiglerdir. Ayrica C vitamini uygulamasinin

ardindan global saglik durumlarinda genel bir iyilesme oldugu gézlenmistir.

Bizim c¢alismamizda postoperatif 1., 4., 8. ve 24. saat yan etkilere
bakildiginda; postoperatif 1. ve 8. saatlerde yan etkiler agisindan gruplar arasinda
anlaml fark gézlenmezken, 4. saatte bas donmesi ve yorgunluk, 24. saatte bulanti,
kusma, bas donmesi ve yorgunluk yan etkileri Grup Plc’de istatistiksel olarak
anlamli yiikksek bulundu. Bu durumun Grup Plc’de morfin tiiketiminin fazla
olmasuyla iligkili oldugu diistiniildii. Zamana bagli olarak Grup Plc’de yan etki ¢esidi
ve yan etki sayisinda artis oldugu goriildii.

Suh ve ark.(43) C vitamininin ofis ¢alisanlarinda yorgunluk tizerine etkisini
aragtirdigl c¢aligmalarinda C vitamini replasmanindan iki saat ve 24 saat sonrasi
Olgiilen yorgunluk skorlarmin iki grup arasinda anlamli olarak farkli oldugu

gorilmistir.

Calismamizda 4. ve 24. saatlerde yorgunluk oranlar1 plasebo grubunda daha

yiiksekti ve istatistiksel olarak anlamliydi.

Wilson ve ark.(44) adjuvan sepsis tedavisinde C vitaminini arastirdiklari
caligmalarinda, siddetli sepsisin Ozellikleri arasinda askorbatin (azaltilmis C
vitamini) titkenmesi, mikrovaskiiler endotelyal hiicrelerde asir1 protein nitrasyonu ve
refraktif vazodilatasyon, endotel bariyer disfonksiyonu ve yaygimn intravaskiiler
koagiilasyondan olusan mikrovaskiiler disfonksiyonundan bahsetmislerdir. Parenteral
askorbat uygulamasiin, bu patolojik degisiklikleri onledigi veya hatta tersine
cevirdigi ve bdylece sepsiste hipotansiyon, ddem, multiorgan yetmezligi ve olimii
azaltigimi1 6ne siirmiislerdir. Benzer sekilde Guirguis ve ark.(45) sespsise karst C
vitamini, Tiamin ve steroidlerin etkisini arastirdiklar1 ¢alismada yiiksek doz IV
askorbik asit kullanimiyla, SOFA skorlarindaki degisiklikler, CRP ve PCT
seviyelerinin diismesi ve azalan vazopresor ihtiyact kanitlartyla organ yetmezliginde

iyilesme oldugunu gostermislerdir.

Bizim c¢alismamizda hastalarda hipotansiyon ve vazopresor ihtiyaci
gozlenmemekle birlikte operasyonun 40. dakikasinda SKB ortalamast Grup Asc’de
117.4+15.9 mmHg, Grup Plc’de 109.5£13.6 mmHg olup karsilastiriimasinda
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istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.013). Operasyonun 90. dakikasinda
SKB ortalamast Grup Asc’de 93.3t14.1, GrupPlc’de 112.8+12.5 olup
karsilastirilmasinda istatistiksel olarak anlamli fark gozlendi (p=0.041). Operasyon
stiresi hastalar arasinda farklilik gostermesi nedeniyle, operasyonun 30. dakikasindan

sonraki SKB degerleri tiim hastalar1 icermemektedir.
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6.SONUC

Calismamizda bazi kisitlamalar vardi. Hastalarin bazal ve ameliyat sonrasi
serum C vitamini konsantrasyonlarin1 degerlendiremedik. EK olarak, nispeten diisiik
postoperatif agr1 yogunluguna sahip bir cerrahi model secgtik ve bu nedenle
bulgularimiz1 dogrulamak i¢in daha yiiksek agr1 yogunluguna sahip bir cerrahi model

gerekebilir.

Sonu¢ olarak bu calisma C vitamini IV desteginin akut agri modelinde
etkisini gosteren bir ¢alismadir. Sonuglar 30 mg/kg IV C vitamini dozunun
laparoskopik kolesistektomi uygulanan hastalarda postoperatif morfin tiikketimini ve
agn diizeyini azalttigini1 gostermistir. Bulgularimizi dogrulamak ve en uygun dozlar
ve uygulama yollarm1 bulmak igin gelecekte daha kapsamli g¢alismalara ihtiyag

vardir.
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