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OZET

ABDOMINAL HISTEREKTOMI OLGULARINDA GENEL ANESTEZI
YONETIMINDE SURGICAL PLETH INDEX VE PUPILLOMETRI
YONTEMLERININ KARSILASTIRILMASI, SUMEYYE DUS, UZMANLIK TEZI
KONYA, 2021.

Amag: Bu calismamizin amaci;genel anestezi altinda abdominal histerektomi planlanan
hastalarda intraoperatif agr1 yonetimi agisindan pupillometri ve SPI monit6rizasyonunun
karsilastirilmasidir.

Gere¢-Yontem: Bu cgaligmaya, abdominal histerektomi operasyonu gecirecek en az 60
dakikalik islem siiresi olan, 35-65 yas arasi, Amerikan Anestezistler Dernegi (American
Society of Anesthesiologists: ASA) I-II grubunda olan hastalar dahil edildi. Calismaya
dahil edilen hastalar, SPI kullanilan grup ve Pupillometri kullanilan gruplara 35’er kisi
olacak sekilde randomize olarak atandi. Pupillometri (grup P, n=35) ve SPI (grupS, n=35)
grubu. Standart monitorizasyon olarak EKG (Elektrokardiyogram),NIBP (Noninvaziv kan
basinci) 6l¢iimi, puls oksimetre, TOF (Train Of Four)(GE Datex, Ohmeda TOF modiilii),
entropi(GE Datex, Ohmeda Entropy Modiilii), endtidal karbondioksit monitdrizasyonu
uygulandi. Hastalarin yas, cinsiyet, boy, viicut agirligi, VKI, yam sira; hemodinamik
parametrelerin belirlenen zaman araliklarindaki verileri kaydedildi. Anestezi idamesinde
remifentanil infiizyon hizi, pupil ¢ap1 ile izlenen Grup P’de pupil ¢ap1 degisiklikleri (bazal
degerin %30 iizeri-%5 alt1 olacak sekilde ), Surgical Pleth Indeks (SPI) ile izlenen Grup
S’de SPI degeri (20-50 olacak sekilde) kriter alinarak ayarlandi. Operasyon siiresi,
derlenme siiresi, toplam kullanilan ila¢ dozu, agri skorlar1 (NRS) ve postoperatif
komplikasyonlar kaydedildi.

Bulgular: ki grup arasinda demografik veriler, anestezi ve cerrahi siireleri, tiiketilen
remifentanil miktarlari, derlenme siireleri, postoperatif donemde gelisen komplikasyonlar
ve oranlari, NRS skorlari, analjezik ihtiyaglar1 arasinda anlamli fark bulunmadi.

Sonug: Literatliirde standart monitdrizasyon yontemine gore her agidan {istiin oldugu
gosterilen bu iki yontemi karsilastirdigimiz ¢aligmamizin bulgularina gore birbirlerine
ustlinlikleri  olmadigi  goriilmiistir. SPI  ve  Pupillometri  yOnteminin  agri
monitorizasyonunda birbirlerinin yerine kullanilabilecegi ve bu monitorizasyonlar

sayesinde agr1 yonetiminin etkin sekilde yapilabilecegi kanisina varilmstir.

Anahtar Kelimeler: Surgical pleth indeks, Pupillometri, anestezi derinligi, intraoperatif

agr1 monitorizasyonu, analjezi, opioide bagl hiperaljezi.



ABSTRACT
COMPARISON OF SURGICAL PLETH INDEX AND PUPILLOMETRY
METHODS IN GENERAL ANESTHESIA MANAGEMENT IN ABDOMINAL
HYSTERECTOMY CASES, SUMEYYE DUS, SPECIAL PROJECT, KONYA,2021.

Background: The aim of this study is to compare pupillometry and SPI monitoring in
terms of intraoperative pain management in patients scheduled for abdominal hysterectomy
under general anesthesia.

Methods: In this study, Patients in the American Society of Anesthesiologists (ASA) I-I1
group, aged 35-65, with a minimum procedure time of 60 minutes to undergo abdominal
hysterectomy were included. The patients included in the study were randomly assigned to
the group using SPI and to the groups using Pupillometry as 35 people each. Pupillometry
(group P, n = 35) and SPI (groupS, n = 35) group. ECG (Electrocardiogram), NIBP
(Noninvasive blood pressure) measurement, pulse oximetry, TOF (Train Of Four) (GE
Datex, Ohmeda TOF module), entropy (GE Datex, Ohmeda Entropy Module), endtidal
carbon dioxide monitoring were applied as standard monitoring. Age, gender, height, body
weight, BMI of the patients as well; The data of hemodynamic parameters at specified time
intervals were recorded. In the maintenance of anesthesia, remifentanil infusion rate, pupil
diameter changes in Group P followed by pupil diameter (30% above-5% below baseline
value), in Group S monitored by Surgical Pleth Index (SPI), the SPI value (to be 20-50)
was adjusted according to the criteria. Operation time, recovery time, total drug dose, pain

scores (NRS) and postoperative complications were recorded.

Results: There was no significant difference between the two groups in terms of
demographic data, duration of anesthesia and surgery, amount of remifentanil consumed,

recovery times, postoperative complications and rates, NRS scores, and analgesic needs.

Conclusion: According to the findings of our study in which we compared these two
methods, which were shown to be superior to the standard monitoring method in every
aspect in the literature, it was observed that they did not have any superiority to each other.
It was concluded that SPI and Pupillometry methods can be used interchangeably in pain
monitoring and pain management can be performed effectively by means of these

monitors.

Keywords: Surgical pleth index, Pupillometry, the depth of anesthesia, intraoperative
monitoring of pain, analgesia, opioid-induced hyperalgesia
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1.GIRIS VE AMAC

Genel anestezi, hipnoz, anti-nosisepsiyon ve hareketsizligin bir kombinasyonu
olarak tanimlanabilir (Eger II & Sonner, 2006). Merkezi sinir sisteminin agrili bir uyarana
yanit verme yetene§i, son zamanlarda 'nosisepsiyon' olarak tanimlanmistir ve 'anti-
nosisepsiyon' ise analjezik tekniklerin bu yamiti Onleme potansiyeli olarak
adlandirilmaktadir. Anestezide ana hedef, 'nosisepsiyon ve anti-nosisepsiyon' arasinda
yeterli bir denge elde etmektir, ¢iinkii boyle bir dengenin olmamasi, hipnotik ilag etkisinin
(uyarilma), hiimoral ve otonomik stres tepkilerinin veya istemsiz hareketlerin karsitligina

neden olabilir (Gruenewald et al., 2009).

Cerrahi islemler sirasinda anestezi derinliginin optimum diizeyde tutulmasinin
onemi biiylktiir. Anestezi derinliginin artis1 santral sinir sistemi ve kardiyovaskiiler
sistemde mortalite riskini artirabilen depresyona, azalis1 ise farkindalik ve hemodinamik
instabilite gibi risklerde artisa yol acar (Bergmann et al., 2013). Uygulanan yiiksek doz
opioid miktari, solunum depresyonu, bulanti, kagint1 veya idrar retansiyonu gibi genel yan
etkilerin goriilme siklig1 ile ilgilidir. Intraoperatif remifental miktar1 aym zamanda kronik
agr1 ile de iligkili olabilen, postoperatif remifentanil ile indiiklenen hiperaljezi ile iligkilidir
(Kim, Stoicea, Soghomonyan, & Bergese, 2015). Bu nedenle, her hasta i¢in minimal etkili

intraoperatif opioid dozunun belirlenmesi 6nemlidir.

Anestezi pratiginde optimal anestezi derinliginin saglanmasi i¢in yaygin olarak
kullanilan yoOntemlerden bazilar1 hasta hareketlerinin, otonomik degisikliklerin, goz
yasarmasinin ve terlemenin takibi ile objektif olmayan klinik deneyimlerden
faydalanmaktir (Liu, Thorp, Graham, & Aitkenhead, 1991). Fakat bu yontemler anestezi
derinligi konusunda giivenilir olarak degerlendirilemezler(Shukry & Miller, 2010).

Nosisepsiyon ve antinosisepsiyon arasindaki intraoperatif dengeyi izlemek i¢in
son 10 yil icinde farkli fizyolojik yaklasimlarla birka¢ noninvaziv ara¢ arastirilmis ve
kullanima hazir hale getirilmistir. Bu yontemlerin amagclari; intraoperatif opioid dozunu
bireysellestirip, uygulanabilecek ¢ok diisiik ve yiiksek dozlardan kaginmayi saglamaktir
(Isabelle Constant & Sabourdin, 2015). Bu kapsamda pupillometre cihazi ile yapilan pupil
degerlendirmelerinin ve Surgical Pleth Indeks (SPI) yonteminin anestezinin analjezik
komponentinin degerlendirilmesinde kullanilabilecegi 6ne siirtilmiistiir (Ahonen, Jokela,

Uutela, & Huiku, 2007; Rouche et al., 2013).



Bu monitorizasyonlar ile hasta takibinde, standart yontemlerle hasta takibine
kiyasla, total intraoperatif remifentanil tiiketiminin daha az olacagina dair ¢alismalar vardir
(Gruenewald et al., 2009; Sabourdin et al., 2017). Bu ¢alismalar genellikle kontrol grubu
ile yalnizca SPI ya da pupillometri kullanilarak yapilmistir. Literatiire baktigimizda, bu iki
yontemi kiyaslayan bir calisma bulunamamustir.

Biz bu calismamizda ; genel anestezi altinda abdominal histerektomi yapilan hastalarda
pupillometri ve SPI monitorizasyonlarin1 kullanarak intraoperatif ve postoperatif opioid

tiikketimlerini , derlenme siirelerini ve niimerik agr1 skorlarini karsilastirmay1 amagladik.



2.GENEL BILGILER
Genel anestezi; ilaglarin merkezi sinir sisteminde kortikal merkezler, bazal
gangliyonlar, serebellum, medulla spinalis boyunca olusturdugu depresyon sonucunda
ortaya ¢ikan;
- Mental blok

- Refleks yanit blokaji
- Duyusal blok

-Motor blok ile karakterize durum olarak tanimlanmaktadir(Bischoff & Rundshagen,

2011)

Anestezi amaciyla uygulanan ilaclarin her biri farkli bolgelerde etki gosterir.
Bazilar1 bu dort komponenti de saglamak amaciyla kullanilsa da, daha ¢ok analjezik ya da

sedasyon etkisi olustururlar(Guignard, 2006).

Agrinin olmamasi anlamina gelen analjezi, normalde agr1 olusturan uyariya agri
seklindeki cevabin olusmamasi olarak tanimlanir. Uluslararasi Agri Calisma Birligi
(International Association for Study of Pain) agriyr ‘mevcut ya da potansiyel doku
hasariyla iligkili rahatsiz edici emosyonel ve duysal bir deneyim’ seklinde tanimlamais;
siddeti, mental durum ve gecmisteki deneyimlerle kolaylikla degisebildiginden, agrinin

objektif olmadig1 vurgulanmistir (Guignard, 2006).

Nosisepsiyonun, sempatik sinir sistemini uyararak hipofizer ve siirrenal
hormonlarin salinimimni arttirdigi, katekolaminlerin artis1 ile tagikardi ve hipertansiyona
neden oldugu bilinmektedir. Nosisepsiyonun tasikardi ve hipertansiyon disindaki klinik
bulgular1 arasinda lakrimasyon artisi, terleme ve hareket etme sayilabilir. Antinosisepsiyon

saglanmasi ise optimum anestezi derinliginin ifadesidir(Kehlet, 1997).

Optimum anestezi derinliginin saglanmasi; hastanin intraoperatif farkindalik riskini
en aza indirmek, hem yiizeyel anestezi hem de asir1 derin anestezinin yan etki ve

komplikasyonlarindan korunmak adina ¢cok 6nemlidir.



2.1.Anestezi Derinliginin Degerlendirilmesi
2.1.1.Klinik Degerlendirme

Anestezi derinliginin belirlenmesinde en eski ve en yaygin kullanilan yontemdir.Bu
yontemde kirpik refleksi ve kornea refleksi, pupilin ¢apt ve 1s1ga reaksiyonu, goz
hareketleri ve yasarmasi, sistemik arter basinci, kalp atim hizi (KAH), cerrahi uyariya
hemodinamik ve solunumsal yanit, terleme gibi somatik ya da otonomik yanitlara
bakilarak karar verilir(I. Russell, 1993; I. F. Russell, 1989). Bu yontemler, hastanin aldig1
diger ilaglardan (6rnegin antikolinerjik ajanlar, beta blokerler, kas gevseticiler vb.)

etkilenir. Ozgiinliigii ve hassasiyeti diisiiktiir.
2.1.2.1zole On Kol Teknigi

Bu teknikte, kas gevsetici ilacimiz verilmeden Once, uyuyan hastanin bir koluna
pnomatik manson baglanip sistolik basincin lizerine c¢ikilacak sekilde sisirilir. Hastaya
kolunu hareket ettir komutu verilir. Hastanin s6zlii emirleri yerine getirip getirmemesi
intraoperatif farkindalik ve uyanikligi hakkinda fikir sahibi olmamizi saglar. Fakat hasta
kolunu hareket ettirse de uyandiktan sonra hatirlamayabilir ya da hareket ettirmese de
cerrahi sirasindaki olaylarin farkinda olabilir. Bu nedenle giivenilirligi sinirhidir(Tunstall,

1977).
2.1.3. Alt Ozefagus Kontraktilitesi Olciimii

Uyaniklik durumunda otonom sinir sisteminin etkisi ile O6zefagusta spontan
kontraksiyonlar olur ve stres etkisi ile artar. Anestezi derinliginin artmasi ile alt 6zefageal
kontraksiyonlarin frekansi ve amplitiidleri azalir (Evans, Bithell, & Vlachonikolis, 1987;

Isaac, 1989)
2.1.4.Fasiyal Sinir Elektromiyografi

Frontal kas, fasiyal sinirin visseral eferent lifleri tarafindan inerve edilir ve kas
gevseticilere diger kaslara gore daha az duyarlidir. Frontal kasin elektromiyogrami;

anestezi derinligi artisi ile azalir ve uyanmaya yakin artig gosterir.



2.1.5.Kalp Atim Hiz1 Degiskenligi

Respiratuar siniis aritmileri, vagal tonusun gostergesi olan ve beyin sap1 tarafindan
ayarlanan kalp hizindaki degisimlerdir. Anestezi derinliginin saglanmasinin bu aritmileri

azalttig1 gorilmistiir.
2.1.6.Elektroensefalogram

Alin bolgesine yerlestirilen elektrotlar araciligiyla, beyin dalga aktivitesinin
kaydedilmesi islemidir. Uzun zamandir nosiseptif stimiilasyonlarin EEG iizerindeki etkileri
calisilmaktadir. Cerrahi nosiseptif uyartya yanit olan bazal EEG degisikleri hala tam olarak
aciklanamamistir. Bu nedenle EEG’nin anestezi monitdrizasyonunda kullanimi
sinirlidir(Guignard, 2006). EEG monitorizasyonu ile sadece kortikal aktivite
degerlendirilebilmektedir. Fakat kortikal aktivite hastanin nosiseptif uyariya verecegi
cevablr tahmin ettiremez. Ayrica EEG monitorleri ile degisik uyaniklik diizeyleri

birbirinden ayirt edilemez.
2.1.6.1.Bispektral indeks

Bu yontem ile EEG bulgulari sayisal olarak ortaya konulur. Farkli frekanstaki dalga
bilesenlerinin spektral analiz ile birlestirilmesinden olusur. Hastada uyaniklik derecesi 0 ile
100 arasinda sayisal olarak degerlendirilir. BIS inhalasyon veya intravendz anestezik
ajanlarin doz yanit iligkilerini gosterir ve bu iliskiler uyaniklik derecesinin belirlenmesinde

kullanilir. Opioidler anestezi derinligini degistirmesine ragmen, BIS degerlerini etkilemez.
2.1.6.2.Entropy

Genel anestezi sirasinda anestezi derinligi arttikca , EEG daha diizenli bir paterne
degisir. Benzer sekilde, anestezi derinligi arttikca Frontal Elekromiyografi dalgalar1 da
giderek yatisir. Entropy modiili EEG ve FEMG sinyallerindeki diizensizlik olarak
adlandirilan bu degisiklikleri 6lcer. Klasik EEG frekanslar ile yiiz kaslariin EMG’ si
birbiriyle ortiistiiglinden kortikal aktivitenin analizinde problemler meydana gelir. Bu
karigiklig1 gidermede Entropy modiilii faydalidir. Entropy modiilii State Entropy ve
Response Entropy olmak tizere iki farkli parametreyi hesaplar. EEG dalgalar1 SE
tarafindan, EMG dalgalar1 ise RE tarafindan 6l¢iiliir. Hasta kas gevsetici etkisi altinda iken
RE degeri diisiik olur ve SE hipnozun derecesini gosterir. SE degerinin 0 olmasi izoelektrik

EEG, 91 olmas1 ise tam uyaniklik gostergesidir. Bu degerin 40 - 60 arasinda olmasi yeterli



anestezi derinliginin gostergesi olarak kabul edilmektedir (Lysakowski et al., 2009). SE
degeri bu araligin disindaysa hipnotik ajanin dozunun artirilmasi ya da azaltilmasi
gerekmektedir. SE degeri 40 - 60 arasinda iken RE degeri SE degerinden 10 birimden fazla
yiiksekligi ise hastada artmis miiskiiler aktivite gostergesidir (Viertio-Oja et al., 2004).

Sekil 1. Entropy’nin klinik kullanimi

RE SE EEG
100 Uyanik
90
60 60 Dusiik hatirlama ihtimali
40 40 Birg¢ok operasyon icin yeterli klinik seviye
Derin anestezi
0 0 Baskilanmis EEG

Sekil 2:Normal Entropy degerleri ve EEG yansimasi
2.1.7.Surgical Pleth indeks

Agrilt uyarilara cevap olarak otonom sinir sitemi aktivitesindeki degisiklikleri
olgmek amaciyla fotopletismografik dalga formu amplitiidii ve kalp atim aralifi
kullanilarak gelistirilmistir. Dalga formu amplitiidli, arteriyel kandaki pulsatil olan
degisikliklerden kaynaklanir ve sempatik sistem aktivasyonu sirasinda vazokontriksiyona

bagli olarak azalir (Hamunen et al., 2012).



Surgical Pleth indeksinin hesaplanmasi; her ikisi de sempatik ve parasempatik
tonus arasindaki denge tarafindan kontrol edilen, normallestirilmis kalp atim araliklarinin
(KAA) ve pletismografik nabiz dalga genliginin (PNG) toplamina dayanir (Ahonen et al.,
2007).

SPi =100 — (0,33 x KAAnorm + 0,67 x PNGnorm)

SPI degeri 0-100 arasinda degisir ve yliksek degerinin yliksek stres diizeyi ile
iliskili oldugu belirtilmistir. En uygun deger aralig1 heniiz tespit edilememistir, fakat 50
degerinin SPI igin dengeli ortalama stres seviyesini yansittig1 diisiiniilmiistiir(Ilies et al.,

2012).

Intravaskiiler voliim durumu, diyabetes mellitus, kronik hipertansiyon ve anti
hipertansif ila¢ kullanimi SPI degerinin giivenilir olamayabilecegi durumlar arasinda

sayilabilir (Bonhomme et al., 2011).

Sekil 3: Surgical Pleth Indeks’in klinik kullanimi

2.1.8.Pupillometri



Bu cihaz (Pupillometer NPi-200, NeurOptics, USA) norolojik hasar ve kritik
hastalik durumlarinda pupil ¢apinda olan degisim trendinin objektif ve standart sekilde

Olclimiinii saglayan ergonomik ve portatif bir aragtir (Sekil 4).

Pupil boyutlarinin 6l¢iimii, ortam 15181 ve hasta bakiglarinin odaklandigir noktaya
gore farklilik gosterebildiginden Olciimlerin optimizasyonu i¢in skotoskopik kosullar
saglanmalidir. Calismamizda kullanilan pupillometrik 6l¢iim cihazinin 151k yalitimli silikon
yakasi Ol¢lim yapilan gozii ortam 1s181indan izole ederken, karsi taraf goz ise kalin steril bir

ortii ile kapatilmistir.

Olgiilen pupil capi, tiim 6l¢iim siiresindeki (yaklasik 3-4 saniye) ortalama captr.
Pupillometre ile standart bir yontem kullanilarak o6l¢lim yapildiktan sonra, Olciimleri
etkileyebilecek olan geriye kalan faktorler hasta yasi ve eszamanli olarak kullanilan
opioidlerdir. Pupillerin dinlenme anindaki ¢ap1 16 yasindan itibaren yasamin her dekadinda
yaklasik olarak 0,4 mm daralmaktadir(Larson & Behrends, 2015). Bunlar disinda
hastalarin emosyonel durumlari da pupil capimi ve 1s1k refleksini etkileyebilmektedir,
ancak mental durumlara baglh ortaya c¢ikabilecek degisikliklerin etkileri, yas ve opioid
tedavilerine gore oldukga diisiiktiir(Steinhauer & Hakerem, 1992). Pupil cap1 Slgiimii
sirasinda dikkatli olmamiz gereken diger durumlar arasinda pupil ¢apimni dogrudan
etkileyen Horner sendromu, Adie pupili, Argyll-Robertson pupili, senilmiyozis ve tonik

pupiller gibi klinik durumlar yer alir.

[Right [Left  [oiff

NP |4.1 43 L>R0.2
| Size | 3.63 mm|3.09 mm|R > L 0.54

Sekil 4: NeurOptics NPi-200 Pupillometre ve 6l¢iim ornekleri

2.1.8.1.Pupil fizyolojisi ve agr1 degerlendirmedeki yeri



Pupil capu, irisin iki kasi olan ve birbirine zit ¢alisan sphincter pupillae ve dilatator
pupillae tarafindan kontrol edilmektedir. Sfinkter kas parasempatik sistemin kolinerjik
lifleri ile innerve edilir ve kasilarak pupili kiiciiltiir. Buna karsin dilatator kas ise sempatik

sistemin adrenerjik lifleri ile innerve edilir ve gevseyerek pupilin genislemesini saglar.

Pupll sfinkteri Skopolamin, Atropin bloke eder

Pilokarpin augmente eder

Heks n b r, nikotin
Siliyer gangliyon  ugmer

117 sengromuna
n olur
Kisa siliyer Okiilomotor

sinirler sinir  Unkal herniasyon bloke eder

ce tik volak
Parasempatik yolak Opioids increase activity

. via disinhibition {miosis)
Uzun siliyer Oftalmik Stress decreases activity via
sinirler inhibition (mydriasis)
sinirler

Karotid o
uperior
Sempatik yolak pleksus servikal
Dilator iris i
gangliyon

Dapiprazol bloke eder, fenilefrin augmente eder

Servikal
sempatikler

Sekil 5:Pupil anatomisi ve farmakolojik etkilesimler

Irisin sempatik noéromiiskiiler sinapsi ol-adrenerjik yapidadir. Topikal olarak
uygulanan ol-adrenerjik agonistlerden fenilefrin, norepinefrin ve efedrin ile aktive
olurken, al-adrenerjik antagonistlerden dapiprazol ile bloke olur(Larson, Tayefeh, Sessler,
Daniel, & Noorani, 1996). Rutin anestezi pratiginde kan dolasimindaki katekolaminler
irisin radial kasim1 uyaracak kadar yiiksek plazma diizeylerine ulasmazlar. Fakat
feokromasitoma varliginda, serum epinefrin, norepinefrin ve dopamin diizeylerindeki
yiikseklikler belirgin sekilde pupil dilastasyonuna neden olurlar ve hatta pupil dilatasyonu,
pupi Isfinkterlerini aktive eden opioidlerin uygulanmasina ragmen devam edebilmektedir.
Bu nedenle, anestezi sirasinda intravendz opioid uygulanmasina ragmen dilate durumdaki
pupil varliginda altta yatan bir feokromasitoma varligi arastirilmalidir(Tauzin-Fin, Hilbert,
Krol-Houdek, Gosse, & Maurette, 1999). Pupilin kasilmasini saglayan sfikter kaslarin
tonuslar1 ise Edinger-Westhpal noronlar1 olarak isimlendirilen ve okiilomotor ¢ekirdegin
sefalik kismi icinde yerlesmis olan bir grup parasempatik noéron tarafindan kontrol

edilmektedir. Bu noronlar retinadan eksitator uyari alir ve 151k refleksi yolaklar1 retinanin
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melanopsin igeren ganglion hiicrelerinden baslar, optik siniri caprazlar ve pretektal bolgede
sinaps yapar (Gamlin et al., 2007). Edinger-Westhpal ¢ekirdegini, pupil sfinkterlerinin
tonusunu kontrol eden ve beynin farkli merkezlerinde yer alan diger bir¢ok faktoér kontrol

etmektedir (Sekil 5).

inhibitér uyar: E ;“'
Uyku hali

Excitatdr uyar (nosisepsiyon)

EMW. Cekirdegi

Opioid Blok inhibitér Néron

¢

GABAerjik inhibisyon

Katekolamin iletimi

Retinal uyan

<=

(i51k)

Retinal @
inhibisyon .
‘B Pretektal Cekirdekten Uyar

(Karanlik)

Okiillomotor

Sekil 6: Pupil innervasyonu

Pupil sfinkteri ve Edinger-Westhpal ¢ekirdegi arasinda iki kolinerjik sinaps yer alir. Siliyer
ganglion i¢indeki tipik bir nikotinik sinapstir ve ganglion blokoérii ilaglar (heksametonyum
gibi) ile bloke olabilmektedir. Giiniimiizde kullanilan néromuskiiler blokor ajanlarin siliyer
ganglion veya sfinkter kasin néromuskuler bileskesi {izerine belirgin bir etkisi olmadigi
icin 151k reaksiyonuna veya pupil genisligine herhangi bir etkisi yoktur(Gray, Krejei, &
Larson, 1997).

Mental bozukluklarin ya da psikotrop ilaglarin etkilerinin pupil fizyolojisi ile iliskili
mekanizmalara bagl olarak degerlendirilmesinde, otonom sinir sistemi reaktivitesinin bir
belirteci olarak pupil c¢ap1 Olglimleri kullanilabilmektedir(Griinberger, Linzmayer,
Griinberger, & Saletu, 1992). Agr1 degerlendirilmesi, pupil ¢ap1 Slgiimlerinin kullanildig:
diger bir alandir. Agrili uyaranlara kars1 gosterilen davranissal, affektif, ve duyusal yanitlar
disindaki diger bir bilesen de otonomik cevaplardir(Benarroch, 2001). Agrili uyaran
varliginda otonom sinir sisteminin diger degisiklikleri ile es zamanli olarak pupil
dilatasyonu gerceklesmektedir(Tassorelli, Micieli, Osipova, Rossi, & Nappi, 1995). Bu
temel mekanizmalar dogrultusunda pupil ¢apimn klinik olarak agr ile iliskili oldugu ve
Ol¢limlerinin anestezi pratiginde analjezi degerlendirilmesi amaciyla kullanilabilecegi

tespit edilmistir (I Constant et al., 2006).
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2.2. Remifentanil

Remifentanil, etkisi hizli baslayan p reseptdr agonisti ve ¢ok kisa etkili bir opioiddir.
Analjezik etkisi fentanille benzerdir. Remifentanil; hidroklorid seklinde, beyaz liyofilize
toz seklinde bulunur. Su anda mevcut olan form glisin i¢erdigi i¢in epidural veya intratekal
kullanim1 kontrendikedir. Remifentanilin plazma proteinlerine baglanma orant %92’dir

(Holford & Sheiner, 1981).

Remifentanilin, p reseptdrlerine daha fazla afinitesi oldugu  gosterilmistir. Nalokson
tarafindan kompetetif olarak antagonize edilebilir. Remifentanil asit ana metabolitidir.
Remifentanil asit, benzer sekilde p, & ve k reseptorlerine baglanmaktadir, fakat afinitesi
remifentanile gore daha azdir. Bununla birlikte g¢aligmalar, remifentanile goére bu
metabolitin potensinin 800-1200 kat daha az oldugunu gostermektedir(P. S. Glass, Gan, &
Howell, 1999).

Sekil 7: Remifentanilin kimyasal yapisi

2.2.1 Farmakokinetik ozellikleri

Remifentanil yapisinda, piperidin derivesi olan diger opioidlerden farkli olarak ester bag:
mevcuttur. Bu bag, remifentanilin kan ve diger dokulardaki non-spesifik esterazlarca
yikilmasini saglar (Ozyalcin, Yiicel, & Erdine, 1997). Bu nedenle diisiik dagilim hacmine,
hizl1 etki baglangicina ve hizli redistribiisyon 6zelligine sahiptir. Terminal yar1 émrii 8
dakikadir. Klirens 3-4 It/dk’dir ve kolinesteraz inbibitorlerinin (neostigmin gibi)

varligindan etkilenmez. Klirensin organ islevlerinden bagimsiz olmasi, etkisinin ¢ok hizli
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sekilde sonlanmasini ve genis kullanim endikasyonlarinin olusmasini saglar. Remifentanil,
psodokolinesteraz i¢in ¢ok iyi bir substrat degildir. Bu nedenle, kolinesteraz eksikligi olan
hastalarda farmakokinetik etkilenmemektedir (P. S. Glass et al., 1999). Remifentanilin
kandan hizli eliminasyonu, intravendz inflizyon seklinde uygulamayi1 gerektirmektedir.
Yarilanma 6mrii, klirensi ve distribiisyonu, infiizyon siiresinin uzun olmasindan ve tiiketim
miktarindan etkilenmez. Ug saat infiizyon siiresinden sonra bile, remifentanilin plazma
konsantrasyonunun %350’ye inmesi 5-7 dakika icerisinde olmaktadir. Oysa bu siire,
alfentanilde 50-60 dakikaya kadar uzamaktadir. Diger piperidin grubundaki opioidler gibi
plasentadan gecer, fakat diger opioidlerin tersine fetiiste de hizla metabolize olmaya devam

eder(P. S. Glass et al., 1999) (P. Glass, 1995).
2.2.2 Farmakodinamik o6zellikleri

Remifentanilin analjezik etkisi doza bagimli olarak artar. Yapilan c¢alismalarda,
remifentanilin alfentanile gore 20-30 kat daha etkili bir analjezik oldugu gosterilmistir(P.
S. Glass et al., 1999). Fakat inflizyon kesildikten sonra, higbir rezidiiel etki kalmaksizin
etkisinin geriye donmesi 3-6 dakika kadar siirer. Bu nedenle remifentanil infiizyonu

kesildiginde veya kesilmeden dnce analjezik verilmis olmalidir.

Intraoperatif remifentanil uygulamasi, bazi yazarlar tarafindan remifentanile bagl
hiperaljezi olarak tanimlanan bir fenomen olan postoperatif morfin gereksinimlerinde
artisa neden olabilir. Bu etkinin daha ¢ok yiiksek dozlarda olusabilecegi dngdriilmiistiir ve

gereksiz yiiksek dozlardan kacinilmasi gerekmektedir(Fletcher & Martinez, 2014).

Kardiyovaskiiler Sisteme Etkileri: Remifentanilin kalp atim hizi1 ve kan basincim
azaltig1, yapilan calismalarda gosterilmistir(P. S. Glass et al., 1999). Infiizyon sirasinda
goriilebilen bradikardi ve hipotansiyon, doza bagimli degildir ve kan basincindaki diistisler
daha cok bradikardi ile birlikte ortaya ¢ikar. Olusan bradikardi ve hipotansiyon tedavisinde
yaklagim, remifentanil infiizyon hizinin azaltmak, kullanilan diger anestezik ajanlarin
azaltmak, intravendz siv1 replasmant ve vazopresor ajanlar1 uygulamak seklinde kademeli

olmalidir.

Solunum Sistemi Etkileri: Remifentanil, doza bagimli olarak solunumu deprese edebilir.
Diger opioidlerden farkli olarak, remifentanilin solunumu deprese edici etkisi inflizyon
stiresinin artmas1 ile degismez. Tek anestezik ajan olarak kullanildiginda, kan

konsantrasyonu 4-5 pg/ml’ye ulastiginda respiratuar degisiklikler goriiliir (P. Glass, 1995).
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Kas Rijiditesi: Remifentanil, doza ve infiizyon hizina bagh olarak kas rijiditesine sebep
olabilmektedir. Periferik kas rijiditesi diisiik dozlarda kullanimlarinda meydana
gelebilmektedir. Infiizyon hizim azaltarak veya keserek, hipnotik ajan kullanarak kas

rijiditesi engellenebilmektedir(P. S. Glass et al., 1999).

Histamin Salimimi: Remifentanilin 30 pg/kg dozda kullanilmas: halinde bile plazma

histamin seviyelerinde degisiklik yapmadigi gosterilmistir(P. Glass, 1995).

Serebrovaskiiler Etkiler: Remifentanil ve nitrdz oksit kullanilan hastalarda,
karbondioksite verilen serebrovaskiiler yanit degismemistir. Remifentanil uygulanan
hastalarda 8 pg/kg doza kadar, EEG’de epileptiform degisiklikler goriilmemistir(P. S.
Glass et al., 1999).

2.3. Postoperatif Agri

Akut postoperatif agri, cerrahi geciren bir hastada oOnceki hastaligi, gegirdigi cerrahi
miidahale veya ikisinin ortak sonucu olarak gelisen akut hasarin iyilesmesine kadar devam
eden agr1 olarak tanimlanir. Cerrahinin sebep oldugu bdlgesel doku hasari, aljezik
maddelerin  (histamin, prostaglandin, seratonin, bradikinin, substans-P, 5-
hidroksitriptamin) salinimina yol agar. Bu maddeler nosiseptorlere baglanarak, A Delta ve
C sinir lifleri araciligr ile iletilerek etkili hale gelirler. Ayni zamanda bazi impulslar
medulla spinaliste, anterior ve anterolateral koklerden gecerek segmental refleks yanit
olusumuna neden olurlar. Bazilar1 da spinotalamik ve spinoretikiiler trakt yolu ile yiiksek

merkezlere iletilerek, suprasegmental ve kortikal yanitlara sebep olur (Miller, 2000).
Postoperatif agr1 siddetini etkileyen pek ¢ok neden vardir. Bu nedenlerler;

e Hastanin yas, cinsiyet, fizyolojik ve psikolojik 6zellikleri,

¢ Cerrahi operasyonun tipi, opere edilen bolgenin yeri ve cerrahi siiresi,

e Premedikasyon, preemptif analjezi, intraoperatif ve postoperatif donemde verilen

anestezik ve analjezik tedavi yontemleridir.

Agrinin doku hasarinin gostergesi olan bir uyar1 sekli olmasi ve iyilesme siirecince
hareketsizligi saglamasi gibi olumlu etkileri varken, postoperatif donemdeki stres yanit tiim

fizyolojik sistemlere olumsuz yonde etki etmektedir.
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Toraks ve list batin cerrahisi sonrast akut agrinin yetersiz tedavisi solunum hareketlerini
azaltir, oksiirlik refleksi ve sekresyonlarin atilmasini engelleyerek atelektazi ve pulmoner
komplikasyon riskininde artisa sebep olur. Agr1 katekolamin salimi ile myokardin oksijen
tiketimini ve sistemik vaskiiler direnci arttirir. Aritmiler, hipertansiyon ve miyokard
iskemisine neden olabilir. Sempatik aktivite artist ve hareket kisitlanmasi ile alt
eksteremitelerde derin ven trombozu riskini arttirir, gastrointestinal motiliteyi ve splanknik
kan akimimni azaltir. Bu nedenle hastalarin yogun bakim {iinitelerinde veya hastanede kalis
stirelerinin uzamasina, agr1 tedavisi i¢in hastalarin taburculuk sonrasi hastaneye geri
donmesine, hastalarin yagsam kalitelerinin azalmasina ve ciddi kronik agri1 gelismesine

neden olabilir.

Akut agrinin 60-90 giinii asan bir siirede 1srar etmesi, kronik bir doneme gecisin
gostergesidir ve kronik postoperatif agr1 olarak siniflandirilmaktadir. Kronik postoperatif
agrinin insidansi ile ilgili olarak farkli oranlar ( %3-85 ) bildirilmektedir. Son zamanlarda
yapilan bir Avrupa anket ¢calismasinda bu oran % 11.8 ( %9.7-13.9 ) olarak belirtilmistir
(Fletcher et al., 2015). Bu oran histerektomilerde % 5-32 arasinda degismektedir (Ji,
Chamessian, & Zhang, 2016).

2.4. Opioid Tliskili Hiperaljezi

Intraoperatif olarak kullanilan opioidler, NMDA reseptorleri ve glial hiicrelerin
aktivasyonuna sebep olarak postoperatif hiperaljeziye neden olabilirler. Son zamanlarda
postoperatif agrinin gelismesi ve siddetinin artmasinda opioidlerin potansiyel roliiyle ilgili
olarak kanitlar artmaktadir (Glare, Aubrey, & Myles, 2019). Suzan E ve ark. preoperatif
donemde kullanilan kronik opioidlerin, akut postoperatif agriy1 kotiilestirdigini ve bu
sebeple multimodal analjezik yontemlerin postoperatif analjezide daha etkili oldugunu
belirtmislerdir (Suzan, Pud, & Eisenberg, 2018). Hatta gilinlimiizde artik opioid free

anesteziden bahsedilmeye baslanmistir.

2.5. Agrimin Degerlendirilmesi

Agr1, subjektif deneyimlere baghdir ve tanimlanmasi kisiseldir. Bu sebeple, agriy1
olusturan faktorlerin katkilarini degerlendirirken; bunlarin gz oniine alinmasini saglamak
ve hastanin agrisinin tanimini yapmasini kolaylastirabilecek yardimci anahtar kelimeleri,

ctimleleri, 6rnekleri hastaya agiklamak gereklidir (Karlsten & Gordh, 1997). Subjektif bir
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duyu olan ve hastadan hastaya farkliliklar gosteren agriy1, objektif olarak belirleyebilmek
cok kolay degildir. Agrinin 6l¢timiinde yardimci olarak kullanilan yontemler, genel olarak

tek boyutlu ve ¢cok boyutlu yontemler olarak ikiye ayrilir.

A) Tek Boyutlu Yontemler: Agri siddetini belirlemek amaciyla kullanilir (Kategori,
sayisal ve gorsel skalalar gibi) (Ozatamer, Alkis, Batislam, & Y &riikoglu, 2002)

1.Gorsel Analog Skala (Visual Analogue Scale — VAS): Agrinin siddetini 6lgmede ve
agrinin takibinde kullanilir. Viziiel Analog Skaladir (VAS) en sik kullanilan seklidir.
Hastadan 10 veya 100 cm’lik yatay bir ¢izgi ilizerinde agrinin yerini gostermesi istenir.
Cizginin sol tarafi agrisizligi, sag tarafi ise dayanilamayacak kadar siddetli olan agriy1

gosterir (Tlrkoglu, 1993).

0 10/100

agn yok dayaniimaz agn

Sekil 8: VAS cetveli

2. Sozel Tarif Skalalar1 (Verbal Descriptor Scales-VDS): Agri siddeti hafiften,

dayanilmaz dereceye kadar 4 kategoridir;
* Siddetli  Orta < Hafif « Yok

Sozel skalada, agr1 siddetini tanimlayan sozciikler sirayla dizilmistir. Hasta listeden
kendisine uyan1 secer. Bu skala yeterli ayrinti vermez. Tiim hasta popiilasyonuna hitap

edemez (Kalkman et al., 2003).

Yok hafif orta siddetli

Sekil 9: VDS cetveli

3. Sayisal Degerlendirme Skalalar1 (Numerical Rating Scale-NRS): Sayisal Skalalara,
Numeric Rating Scale (NRS) en iyi 6rnektir. Hasta agr1 yogunlugunu, 0 (hi¢ agris1 yok) ile
10/100 (dayanilmaz agri) arasinda puanlar. Kolay anlasilabilir, yazili veya s6zli olarak

uygulanabilir.
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4. Yiiz Ifadesi Skalas1 (Face Scale — FS): Yiiz ifadeleri resimlenerek olusturulmustur.

Genellikle ¢cocuklarda ve kendini ifade edemeyen yash hastalarda kullanilir.

1 2 3 4 5
G >
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®» ® | | ® @ }
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Sekil 10. Yiiz ifadesi skalasi

5. Analog Renkli Devamh Skala (Analog Chromatic Continous Scale —ACCS):
Sonuglar VAS ile benzerdir ve ¢ocuklarda daha etkilidir. Gorsel ve sayisal skalalar (VAS,
NRS) agr1 siddetini daha hassas sekilde ve yeterli ayrintida verirler. Bu yiizden bir¢ok agri
kliniginde yaygin olarak kullanilmaktadirlar (Bisgaard, Klarskov, Rosenberg, & Kehlet,
2001).

B) Cok Boyutlu Yontemler: Kronik agrili hastalar i¢in kullanimi uygundur (Mc Gill agn
skalas1 gibi)

C) Kantitatif Sensoriyal Testler (QST): Yar objektif bir yontemdir. Farkli uyarilar1 ve
yanitlar1 degerlendirme olanag: saglar. Norosensoriyal bozukluklarin tanisinda, en dogru

yontemdir. Noropatik agrinin tanisinda ve tedavisinin degerlendirilmesinde kullanilabilir

(Shy et al., 2003).
2.6. Postoperatif Agr1 Tedavisinde Multimodal Analjezi

Multimodal analjezi, akut postoperatif agri kontroliinde opioid dozunu azaltmak, analjezik
etkiyi giiclendirmek ve yan etki riskini en aza indirebilmek igin sinerjik, es zamanli olarak
birbirinden farkli agr kontrol mekanizmalarinn kullanilmasmi igerir (Gritsenko,
Khelemsky, Kaye, Vadivelu, & Urman, 2014). Multimodal analjezi ile opioid
kullanimindan kagmmayi ya da gerekli olan opioid dozlarimi ve hastalarim iyilesme
siirecinde gecikmelere kadar gidebilen yan etki riskini azaltmak amacglanmaktadir.
Analjezik etkiyi saglamak icin farkl teknikler; santral ve periferik sinir bloklari, farkli
reseptdr ve agri iletim yolaklarina etki eden farmakolojik ajanlarin [Nonsteroid Anti-

inflamatuar ilaglar (NSAIi), parasetamol, NMDA reseptdér antagonistleri, opioidler,
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antidepresanlar, a-2 reseptOr agonistleri vb] pre-perioperative ve postoperatif dénemlerde

kombine edilerek yeterli strede kullanilmalidir.
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3.GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde
flag ve Tibbi Cihaz Dis1 Arastirmalar Etik Kurulu 21.02.2020 tarih 2020/2319 say1li etik
kurul onay1r alinmasini izleyen ilk alti aylik donemde yapildi. Calismaya bu dénemde
abdominal histerektomi operasyonu gecirecek en az 60 dakikalik islem siiresi olan, 35-65
yas arasi, Amerikan Anestezistler Dernegi (American Society of Anesthesiologists: ASA)
I-II grubunda olan ve bilgilendirilmis onami alinan hastalar dahil edildi. Kronik agrisi
olan,preoperatif analjezik ve noroleptik ila¢ kullanan, herhangi bir madde kétiiye kullanimi
ve psikiyatrik hastalik dykiisii olan , herhangi bir oftalmolojik, norolojik veya metabolik
hastalig1 olan ve otonom sinir sistemine (0r. B blokerler) miidahale edebilecek ilaglar
altinda olan veya kontrol altinda olmayan diabetesmellitusu, hipertansiyonu olanlarin yani
sira, gebeler, viicut kitle indeksi (VKI) > 35 kg.m-2 olanlar kardiyak (antiaritmik kullanan,
pacemaker, implante kardiyak defibrilatér [ICD] bulunan)hastalif1 olan kisiler kapsam
dis1 birakildu.

Calismaya dahil edilen hastalar, SPI kullanilan grup ve Pupillometri kullanilan
gruplara 35’er kisi olacak sekilde randomize olarak atandi. Pupillometri(grup P, n=35) ve
SPI(grupS, n=35) grubu. Tiim hastalardan ¢alisma oncesi aydinlatilmis onamlar1 alindi.
Hastalar operasyon oOncesi premedikasyon iinitesine alindi. Postoperatif agr
degerlendirmek amaciyla kullandigimiz NRS  (Numeric rating scale) skoru (NRS
O(agrisiz)-10(cok agril))(Sekil 11) ogretildi. Sedasyon saglamak amaciyla her hastaya

vendz damaryolu agilarak intravendz (IV) 1 mg midazolam uygulandh.

Hastalar ameliyathaneye alindiktan sonra standart monitorizasyon olarak EKG
(Elektrokardiyogram),NIBP (Noninvaziv kan basinci) 6lgiimii, puls oksimetre, NMT
(Noromiiskiiler monitorizasyon)(GE Datex, Ohmeda TOF modiilii), entropi(GE Datex,
Ohmeda Entropy Modiilii), endtidal karbondioksit monitdrizasyonu uygulandi.
Monitdrizasyon igin invaziv bir islem uygulanmadi. indiiksiyon &ncesi hemodinamik
veriler bazal deger olarak kaydedildi. Hastalarin demografik verileri, ek hastaliklar1 ve
kullandig1 ilaglar hasta dosyasindan kayit edildi. Acilan vendéz damar yolundan 2-4
ml/kg/sa kristaloid infiizyonuna baslandi. 3 dakika boyunca preoksijenizasyon (%100
oksijen ile) sonrasinda anestezi indiiksiyonuna 0,1 pg/kg/dk remifentanil infilizyonu ile
baslandi. 1 pg/kg remifentanil bolus,1 mg/kg lidokain ve 1 mg/kg propofol ile indiiksiyona
devam edildi. Entropy degeri 40-60 degerleri arasinda olacak sekilde propofol ilave edildi.
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0,6 mg/kg rokiironyum bromiir verilerek TOF(Train of Four) degeri %0, Count degeri 2
olana kadar maske ventilasyonu uygulandi. Uygun kosullar saglandiktan sonra hastalara
trakeal entiibasyon islemi uygulandi. Desfluran inhalasyon anestezigi olarak tercih edildi.
0,5 MAC baslangi¢ dozu olarak ayarlandi. Entropy degeri 40-60 arasinda olacak sekilde
desfluran dozu ayarlandi. Endtidal karbondioksit 35-45 arasinda olacak sekilde solunum
sayis1 ve tidal volim 6-8 It/kg olacak sekilde ayarlandi. Cerrahi siire boyunca (cilt
siitirasyonuna kadar) TOF count degeri 2 iizerine ¢ikmasi durumunda 0,15 mg/kg iv bolus
rokiironyum bromiir ek doz verildi. Entlibasyon agrili uyaran oldugu i¢in, 5 dk sonrasinda
agrili uyaran etkisini yitirmesi nedeniyle hastalarin kalp atim hizi, kan basinci 6l¢iimleri,
oksijen saturasyonu, entropy, endtidal karbondioksit , pupil ¢ap1 dl¢timleri ve SPI degerleri
Olciilerek kayit edildi. Pupil ¢ap1 Slgiimleri taginabilir kizilotesi pupillometri (Pupillometer
NPi-200, NeurOptics, USA) cihazi ile 6lgiildii. Cihaz gdze asla degdirilmedi. Her 6lgiim
icin goz yaklasik 5 sn acik birakildi ardindan goz tekrar kapatildi. Her 30 dk.da bir dl¢tim
yapilan gdze oftalmik steril salin uygulandi. Olgiimler cerrahi siire boyunca ayn1 gdzden
tek tarafli olarak yapildi. Her 6l¢iim anlik kaydedildi. Ortalama alinmadi. Surgical Pleth
Index degeri ise parmaga takilan pulsoksimetre probu ile elde edildi. Probun oldugu koldan
noninvaziv kan basinct Ol¢iimii yapilmadi. Hasta konforu agisindan bazal degerin
entiibasyon sonrasi alinmasi tercih edilerek, bu dakikada 6lgiile SPI ve pupil ¢ap1 degeri
bazal deger olarak kabul edildi. Cerrahi uyaran sonrasi (cilt insizyonu) 0. dakikada ve her 5
dakikada bir Ol¢iimler tekrarlanarak kaydedildi. SPI degerinin 20-50 degerleri arasinda
olmasi(Park et al., 2015), pupillometri ile dlgiilen bazal pupil ¢ap1 degerinin (agrili uyaran
verilmeden Once alinan 6l¢iim) %5 alt1 - %30 iizeri degerler arasinda olmasi (Sabourdin et
al., 2017) agn1 diizeyinin normal aralikta oldugunun gostergesi olarak kabul edildi. Bu
degerlerin altinda kalan degerlerde remifentanil dozu 0,05 pg/kg azaltildi, tizerinde kalan
degerler icin 0,05 pg/kg olarak artirildi. SPI degeri labil bir deger olmasi nedeniyle,
remifentanil doz degisimi i¢in 20’nin alti, 50’nin {izerindeki degerlerin dikkate
alinabilmesi i¢in bu degerin en az 2 dk siire ile sebat etmesi beklendi. SPI’da 20-50
disindaki degerlerinin oldugu dk.larda pupillometre ile Olglim yapilmas: planlandi.
Pupillometri grubunda ise SPI kolay bir monitdrizasyon oldugu i¢in pupil dl¢limii yapilan
tim dk.larda SPI degerleri kaydedildi. Pupil ¢apindaki ve SPI degerindeki degisiklikler ile
hemodinamik varyasyonlar arasindaki olasi uyusmazliklar1 yonetmek i¢in algoritmamiza
cesitli giivenlik maddeleri eklendi. Kan basinci bazal degerine kiyasla %20 den fazla
artarsa ve pupillometri grubunda pupil capinda bazal degerine gore %30’unun altinda ise,

SPI grubunda SPI degeri 50 nin altindaysa, bu degisikliklerin agriya bagli oldugu
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diistiniilmedigi i¢in hemodinamik stabilite amactyla hastalara 0,1 mg nitrogliserin I'V bolus
verildi. Bu tablo diizelene kadar 5 dk’da bir tekrarlandi. Bunun tersine kan basinci bazal
degere gore %30 diiserse ve pupillometri grubunda pupil capr bazal degere goére %5in
iizerindeyse ve SPI grubunda SPI degeri 20 nin iizerindeyse, bu degerler anestezi
derinligine baglanmadig1 i¢cin hemodinamik stabilite amaciyla hastalara 5 mg IV efedrin
bolusu uygulandi ve kan basinci diizelene kadar 500 ml ringer laktat ¢ozeltisi verildi.
Cerrahi islem bitmeden yaklasik yarim saat oncesinde analjezik olarak 0,1 mg/kg morfin
ve 15 mg/kg parasetamol uygulandi. Uyandirmadan Once, cerrahi islem batin cerrahisi
oldugu ve bulanti-kusma insidansi yiiksek oldugu i¢in 0,1 mg/kg ondansetron tedaviye
eklendi. Hastalarimiz uyandirildiktan sonra toplam tiiketilen remifentanil dozlar1 ve
ekstiibasyon siireleri kaydedildi. Derlenme {initesine alinarak agr1 diizeyini gosteren NRS
(Niimerik agr1 skalas1) skorlari, postoperatif komplikasyonlari, derlenme diizeyini gosteren
Modifiye Aldrete Skorlari(0-10 arasi degerler; = 8 derlenme iinitesinden taburcu edilebilir)
kaydedildi (Sekil 12). NRS skoru > 4 olan hastalara 0,5 mg/kg Meperidin IV yavas puse
verildi. Bulantis1 Ondansetron tedavisine ragmen olan hastalara da metoklopramid 20 mg
IV yavas puse verildi. Verilen ilag tedavileri de kaydedildi. NRS < 4 ve Modifiye Aldrete
Skoru = 8 olan hastalar derlenme {initesinden taburcu edildi. Derlenme {initesinde
kaldiklar1 siire kaydedildi. Her iki yontem sonucunda kaydedilen vital bulgular,
ekstiibasyon stireleri, remifentanil tiiketimleri, SPI degerleri, pupil ¢aplari, NRS skorlar1 ,
derlenme siireleri ve postoperatif komplikasyonlar karsilagtirildi. Hastalarin 4 ay sonra
kronik agr1 agisindan degerlendirilmesi amaciyla, telefonla ulagilmasi planlandi. Hastalarin

onay1 almarak telefon numaralar1 kaydedildi.

Numeric Rating Scale

-
-

| | |
| | | |
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

-

No Moderate Worst
Pain Pain Possible

Palin

Sekil 11: Numeric Rating Scale (NRS)
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4 ekstremite 2 puan

Aktivite 2 ekstremite 1 puan
0 ekstremite 0 puan

Derin soluk alabilme ve rahat dksirebilme | 2 puan

Solunum Dispne, ytizeyel, sinirli soluk alip verme 1 puan
Apneik 0 puan

Kan basinci + 20 mmHg preanestezik dénem | 2 puan

Dolasim Kan basinci + 20-50 mmHg preanestezik dénem | 1 puan
Kan basinci £ 50 mmHg preanestezik dénem 0 puan

Tam uyanik 2 puan

Biling Seslenerek uyandiriliyor 1 puan
Yanit yok | 0 puan

Oda havasinda > %92 | 2 puan

02 saturasyonu %90 SpO2 i¢in O2 inhalasyonu gerekli 1 puan
02 destegi ile < %90 | 0 puan

Total skoru < 8 ise hasta tekrar degerlendirilmeli, skor < 6 ise hasta stabil oluncaya kadar monitorize
edilmelidir. Hastanin taburcu olabilmesi i¢in total skoru > 8 olmali ve oral sivilari kusmadan tolere

edebilmelidir. Mental, motor retardasyonu yoksa yardimsiz oturabilmeli veya yiiriiyebilmelidir.

Sekil 12: ModifiyeAldreteSkorlama Sistemi

3.1. istatistiksel Analizler

Istatistiksel analiz SPSS 20 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) paket programi kullanilarak
yapildi. Tamimlayict istatistikler tablo ve grafik yardimiyla gosterildi. Siirekli degiskenler
ortalamatstandart sapma olarak gosterildi. Demografik degiskenler siklik ytizdeleri (%) ve say1
seklinde verildi. Karsilastirmalarda Mann-Whitney U testi kullanildi. Anlamlhilik p<0.05
diizeyinde degerlendirildi. Giivenilirlik araligi %95 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Caligma, SPI grubunda 35 ve Pupillometri grubunda 35 olmak {izere toplam 70 hastada
gerceklestirildi. Her iki gruptaki hastalarin demografik verileri Tablo 1’de sunulmustur.
Gruplar arasinda yas, boy,agirlik, ek hastalik ve ila¢ kullanimi1 agisindan istatistiksel olarak

anlamli fark saptanmamustir (p > 0.05).

Tablo 1: Hastalarin gruplara gore demografik 6zellikleri(ort + ss), (n = hasta sayis1)

Grup S Grup P P

(n=35) (n=35)
Yas (y1l) 46,46+6,57 49,06+6,80 0,109
Viicut Agirhg (kg) | 71,34+7,26 72,63+7,36 0,598
Boy (cm) 160,69+4,83 160,06+5,07 0,465
VKI (kg.m-2) 27,65+2.91 28,35+2,66 0,32
Ek Hastalhik 12 (%34,3) 11 (%31,4) 0,799
Hipertansiyon 6 (%l17,1) 5 (%l14,3) 0,743
Diabet 4 (%114 6 (%l7,1) 0,495
Astim 4 (%114 5 (%l14,3) 0,721
Hipotroidi 9 (%25,7) 4 (%114 0,124
Tla¢ Kullanimi 12 (%34,3) 11 (%31,4) 0,799

Calismaya dahil edilen hastalara ait indiiksiyon oncesi (kontrol), entiibasyondan 5
dk sonra, cerrahi insizyondan sonra ve girisim boyunca 10 dk araliklarla operasyonun 60.
dakikasma kadar kaydedilen hemodinamik veriler (kalp atim hizi, ortalama arter basinci,
SPO2)degerlendirildi. Elde edilen KAH degerleri Tablo-2’de verilmistir. Gruplar arasinda
KAH agisindan anlamh fark gozlenmemistir OAB degerleri Tablo-3’de, entiibasyon 5.dk,
cerrahi insizyon, 5.dk,10.dk, 20.dk,30.dk,40.dk, 50.dk,60.dk OAB’lerin kontrol degerine
gore farklar1 Tablo-4 te verilmistir. Cerrahinin 10., 20.,30. ve 40. dakikalarinda OAB
acisindan gruplar arasinda anlamlhi fark oldugu goriilmiis olup OAB degerleri bu
dakikalarda Grup P’de daha yiiksek seyretmistir. Kontrol degerine gore farklar
karsilagtirildiginda ise cerrahinin 20.dksinda pupillometri grubundaki degisim SPI grubuna
gore anlamli olarak daha az bulunmustur.

Intraoperatif donemde izlenen ve kaydedilen SpO2 degerleri agisindan iki grup

arasinda anlamli fark bulunmamaistir (p > 0.05).
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Tablo2:Gruplara gore kalp atim hizi1 (KAH) degerleri

Kalp Attm Hz Grup S Grup P P
(KAH) (n=35) (n=35)
Kontrol 83,14+15,35 84,54+16,73 0,716
Entiibasyon 5. Dk. | 72,29+12,58 69,51+8,82 0,29
Cerrahi Baslangic | 70£12,86 67,37+10,89 0,36
5. Dk. 69,86+14,38 67,66+10,42 0,466
10. Dk. 69,74+10,96 70,83+9,09 0,653
20. Dk. 69,86+11 71,17+9,08 0,588
30. Dk. 68,8+11,1 66,66+10,03 0,4
40. Dk. 66,6+10,86 66,23+10,38 0,884
50. Dk. 66,29+10,66 66,06+10,03 0,927
60. Dk. 65,63+11,25 64,63+9,99 0,695
Kalp Atim Hizi(KAH)
110
100
90
80 __\
X 20 === GRUP S (n=35)
E === Grup P (n=35)
=
° 60
50
40 T T T T T T T 1
Q> & 3 & & & S & & &
@é @o& c,é?p A S U
Zaman (dk)

Grafik 1: Gruplara gore kalp atim hiz1 (KAH) grafigi
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Tablo3: Gruplara gore ortalama arter basinci (OAB) degerleri

Ortalama Arter Grup S Grup P P
Basinc1 (OAB) (n=35) (n=35)

Kontrol 98,51+14,12 103,06£12,12 0,153
Entiibasyon 5. Dk. | 74,1749,55 78,43+13,1 0,125
Cerrahi Baslangic¢ 78.97+13,17 78,66+12,2 0,918
5. Dk. 87,43+£14,87 89,8+13,04 0,481
10. Dk. 90,77+14,46 98,03+14,51 0,04*
20. Dk. 85,46+12,8 98,23+11,2 0,00*
30. Dk. 86,34+13,95 95,31+11,84 0,005*
40. Dk. 83,26£12,5 90,86+13,67 0,018*
50. Dk. 80,43+11,88 84,71£11,34 0,127
60. Dk. 77,91+10,39 83,09+12,31 0,062

*p <0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

110

Ortalama Arter Basinci (OAB)

100

90

80 —

70

mmHg

60

S

Zaman (dk)

=== GRUP S (n=35)
=== Grup P (n=35)

Grafik 2: Gruplara gore ortalama arter basinci (OAB) degerleri grafigi
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Tablo 4: OAB’lerin kontrol degerine gore farklarinin gruplar arasi karsilagtirilmasi

Ortalama Arter Basinci Grup S Grup P P
(OAB) (n=35) (n=35)
Kontrol-Entiibasyon 5.Dk 24,34+14,92 24,62+13,85 0,934
Kontrol-Cerrahi Baslangi¢ | 19,54+16,69 24.4+15,09 0,206
Kontrol-5. Dk. 11,08+15,56 13,25+15,37 0,559
Kontrol-10. Dk. 7,74+12,32 5,02+17,92 0,463
Kontrol-20. Dk. 13,05+12,17 4,82+13,76 0,01*
Kontrol-30. Dk. 12,17+12,05 7,74+13,04 0,145
Kontrol-40. Dk. 15,25+12,50 12,2+14,93 0,356
Kontrol-50. Dk. 18,08+13,75 18,34+13,64 0,938
Kontrol-60. Dk. 20,6+13,34 19,97+£16,57 0,862

*p <0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Her iki gruba ait entropy, surgical pleth indeks verileri ve pupillometri grubuna ait pupil
cap1 Olclim degerleri ; entiibasyonun 5. dakikasi, cerrahi insizyon ve cerrahinin 5. dakikasi
ve 60. Dakikaya kadar her 10 dakikada bir kaydedilen veriler degerlendirildi. Her iki grup
arasinda entropy degerleri arasinda anlamli fark gozlenmedi. SPI degerleri Tablo-5’te
verilmigtir. Gruplar arasinda SPI degerleri agisindan anlamli fark goriillmemistir. Grup
P’nin pupil ¢ap1 6l¢iim degerleri Tablo-6’te verilmistir. Pupil ¢capinda anlamli artis (bazal
degerinin %30 fazlasi) sadece insizyon sirasinda 2 hastada goriiliirken, anlamli azalma

(bazal degerin %5 eksigi) cerrahi insizyon sirasinda 2, 5.dkda 2, 10.dkda 3, 20.dkda 2,
30.dkda 3, 40.dkda 2, 50.dkda 3, 60.dkda 3 hastada oldugu gozlenmistir(Tablo-7).

Tablo 5:Her iki grubun SPI degerlerinin karsilastiriimasi

SurgicalPleth Index Grup S Grup P P
(SPI) (n=35) (n=35)

Entiibasyon 5. Dk. | 25,17+11,56 23,46+10,96 0,527
Cerrahi Baslangi¢ 34,69+16,33 29,63+12,74 0,153
5. Dk. 36,03+£16,3 38,69+12,7 0,45
10. Dk. 31£11,29 30,23+12,81 0,79
20. Dk. 33,09+13,53 35,66+13,6 0,431
30. Dk. 31,4+10,47 34,23+12,41 0,306
40. Dk. 29,63+13,12 30,89+13,18 0,691
50. Dk. 33,26+11,82 33+£17,25 0,942
60. DKk. 35,31£15,09 29,74+14,67 0,122
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Tablo 6:Pupillometri grubuna ait ortalama, minimum ve maksimum pupil ¢ap1 degerleri

Pupil Capa OrtalamaCap Minimum Maksimum
Entiibasyon 5. Dk. | 1,93+0,28 1,28 2,61
Cerrahi Baslangic | 2,12+0,34 1,43 291
5. Dk. 2,05+0,35 1,34 2,77
10. Dk. 1,99+0,3 1,31 2,52
20. Dk. 2,03+0,33 1,34 2,94
30. Dk. 2,01+0,3 1,43 2,77
40. Dk. 1,99+0,27 1,47 2,76
50. Dk. 2,03+0,3 1,41 2,63
60. Dk. 2,04+0,3 1,39 2,69

Tablo 7 : Pupillometri grubunda, pupil ¢aplarinda anlamli artig azalig gosteren hastalar

Pupil Cap1 Artisi Pupil Cap1 Azahs1
(Bazalin %30’u) (Bazalin %S5’i)
n(%) n(%)

Entiibasyon 5. - -

Dk.

Cerrahi Baslangi¢ 2 (%5,7) 2 (%5,7)

5. Dk. - 2 (%5,7)

10. Dk. - 3 (%8,6)

20. Dk. - 2 (%5,7)

30. Dk. - 3 (%38.,6)

40. Dk. - 2 (%5,7)

50. Dk. - 3 (%8,6)

60. Dk. - 3 (%8,6)

Caligmaya dahil edilen tiim hastalarin anestezi siiresi, remifentanil tiiketimi, ekstiibasyon
stiresi ve derlenme siireleri hesaplanarak kaydededildi (Tablo-8). Grup S ve Grup P’de
anestezi siiresi, remifentanil tiiketimi, ekstiibasyon ve derlenme siirelerinde anlamli fark

gozlenmedi.

26




Tablo 8:Anestezi siiresi, remifentanil tiikketimi, ekstiibasyon siiresi ve derlenme siirelerinin
karsilastirilmasi

Grup S Grup P P
(n=35) (n=35)

Anestezi Siiresi | 74,71£8,13 78,14+7,08 0,064

(dk)

Remifentanil 770,17+181,4 779,18+154,76 0,824

Tiiketimi (pg)

Ekstiibasyon Siiresi | 369,03+127,33 380,54+£76,46 0,648

(sn)

Derlenme Siiresi | 24,31+4,65 23,57+8,15 0,641

(dk)

Her iki gruba ait tiim hastalar MAS 8 olana kadar derlenme odasinda takip edilmistir. Bu
sire zarfinda gelisen komplikasyonlar, ek medikasyon ihtiyac1 ve postoperatif NRS

degerleri kaydedilmis ve Tablo-9 da sunulmustur.

Tablo 9:Postoperatif komplikasyon, ek medikasyon, ek analjezik ihtiyaci ve NRS
degerlerinin karsilastirilmasi

Grup S Grup P P
(n=35) (n=35)
Postoperatif 22 (%62,9) 20(%57,1) 0,626
Komplikasyon
Ek Medikasyon 22 (%62,9) 19 (%54,3) 0,467
Ek Analjezik Thtiyac1 | 18(%51,4) 17(%48,6) 0,811
NRS 5,26£1,59 5,23+ 1,61 0,685

Her iki gruptaki hastalara, operasyondan 4 ay sonra kronik agri sorgulamak amaciyla
telefonla ulasildi. Grup S ‘de 24 hastanin 4’iinde, Grup P’de 23 hastanin 2’sinde kronik
agn gelistigi 6grenildi. Agr siddeti sorgulandiginda NRS<4 oldugu goriilmiistiir. Ulasilan

hasta verileri karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark olmadig1 gozlenmistir.
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5. TARTISMA

Genel anestezi altinda total abdominal histerektomi operasyonu geciren hastalarda
gergeklestirilen bu calismada, intraoperatif remifentanil dozunun belirlenmesinde Olgiit
olarak SPI ve Pupillometri kullanilan hastalarda ortalama remifentanil tiiketiminin, agri
skorlarmin (NRS), postoperatif komplikasyonlarin, derlenme siiresinin ve ek analjezik
gereksiniminin birbirine benzer oldugu, anlamli fark olmadigr bulunmustur. Literatiire
baktigimizda SPI ve Pupillometri monitdrizasyonunun intraoperatif analjezi seviyesini
degerlendirmede standart monitdrizasyonlara goére daha iistiin oldugu gosterilmis, fakat
pupillometri ve SPI yontemini  kiyaslayan bir c¢alisma bulunamamistir. Biz bu
calismamizda; Pupillometri ve SPI yodntemlerinin intraoperatif analjezi degerlendirme

acisindan birbirlerine olan {istlinliiklerini kiyaslamay1 amagladik.

Remifentanilin intraoperatif donemdeki standart yonetimi temel olarak hemodinamik
varyasyonlarin degerlendirilmesine dayanir. Gergekte, nosiseptif bir uyarim, sempatik
aktivitede bir artig ve parasempatik aktivitede bir azalma ile karakterize edilen, her ikisi de
kalp hizinda ve kan basincinda bir artisla sonu¢lanan otonomik bir tepkiye neden olur.
Bununla birlikte, genel anestezi altinda, bu hemodinamik yanitlar, hipovolemi,
laparoskopik pnomoperitoneum veya es zamanli ila¢ tedavileri gibi pek cok faktérden
etkilenebilmektedir. Intraoperatif opioidlerin dozlari ile ilgili titiz olmak icin giderek daha
fazla neden ortaya ¢ikmistir. Yetersiz analjezinin, stres hormonlarinin kandaki diizeyini
artirarak, Ornegin tagikardi veya hipertansiyona yol agarak zararli hale gelebilecegi
bilinmektedir. Buna karsin yliksek doz intraoperatif remifentanil uygulamasi, bazi yazarlar
tarafindan remifentanile bagl hiperaljezi olarak tanimlanan bir fenomen olan postoperatif

morfin gereksinimlerinde artisa neden olabilir(Fletcher & Martinez, 2014)

Pupillometri, intraoperatif nosisepsiyonun degerlendirilmesi ig¢in ticarilestirilen
cithazlardan biridir(Isabelle Constant & Sabourdin, 2015).Pupilboyutu, otonom sinir
sisteminin sempatik ve parasempatik boliimleri tarafindan innerve edilen iristeki diiz
kaslarin zit hareketinden kaynaklanir. Muskarinik reseptorlerin aracilik ettigi irisin
parasempatik sistemi, daraltic1 bir etkiye sahiptir. Alfa-1 adrenerjik reseptorlerin aracilik
ettigi sempatik sistem pupili genisletir. Uyanik deneklerde, uyaranin neden oldugu
genisleme, esas olarak sempatik sinir aktivitesindeki artistan kaynaklanir. Aksine, genel
anestezi altinda, pupil ¢ap1 dilatasyonuna esas olarak otonom sinir sisteminin parasempatik

etkisinde azalma aracilik ediyor gibi goriinmektedir(Larson et al., 1993; Larson et al.,
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1996). Nosiseptif uyarima pupiller refleks dilatasyon (PRD), nosisepsiyon ve
antinosisepsiyon arasindaki dengenin anlik ve bireysel durumunu yansitir. Uyanik ve
anestezi uygulanmis deneklerde, PRD'nin yogunlugu, nosiseptif uyaranin yogunlugu (sabit
bir analjezi i¢in) (Chapman, Oka, Bradshaw, Jacobson, & Donaldson, 1999) veya analjezik
miktar1 (sabit bir uyar1 i¢in) ile iliskilendirilmistir(Barvais et al., 2003). Pupil
genislemesinin 6nemi nosiseptif bir stimiilasyondan sonra kalp atis hizindaki artigla ayni
sekilde yorumlanmalidir. Kalp ve pupil, beynin subkortikal bdlgelerinde bulunan
merkezler olan otonom sinir sisteminin efektorleridir. Aradaki fark, bu baglamda pupiller
genislemenin kalp hizindan daha hassas oldugunun gosterilmis olmasidir: pupiller
genisleme tasikardiden daha erken gergeklesir ve varyasyonlart daha genistir(Larson et al.,

1993)(Bourgeois et al., 2012)

Asil sorun, yetersiz veya asir1 analjeziyi karakterize etmek i¢in klinik olarak ilgili
pupiller dilatasyon esiklerini belirlemek gibi gdriinmektedir. Yakin zamanda yapilan bir
arastirma, uyanik hastalarda% 23'liik bir pupiller genislemenin,% 91 duyarlilik ve% 94
ozgiilliik ile 4 puanlik bir 6l¢ekte 1'den fazla sozel agr1 skoru dngordiigiinii bildirdi(Aissou
et al.,, 2012). Ek olarak, bir 6n calismada, Ketamin ile anestezi uygulanan ¢ocuklarda
nosiseptif stimiilasyona yanit olarak hareketin% 32'den fazla pupil genislemesi ile iligkili
oldugunu bulmuglardir (N.Sabourdin, MD, I. Constant, Ph.D., Anestezi Boliimii, Armand
Trousseau Hastanesi, Paris, Fransa; kisisel veriler). Sabourdin ve ark. (Sabourdin et al.,
2017) bu bulgulara dayanarak, remifentanil doz artis1 i¢in pupiller dilatasyon esigini % 30
olarak, Algiscan, 2.0 mm bazal ¢capinin % S'ine karsilik gelen 0,1mm'lik bir hassasiyete
sahip oldugu i¢in de pupiller dilatasyon % 5'ten az oldugunda pupiller yanitin 6nemsiz
oldugunu belirlemisler. Biz de ¢alismamizda pupiller dilatasyon esigini doz artis1 igin pupil
capmin %30 artis1 , dozu azaltmak icin de esik degerini pupil ¢apinin %35 azalig1 olarak

belirledik.

Pupillometri, remifentanil inflizyonuna rehberlik etmek i¢in test edilen ilk monit6r
degildir. Yeni gelistirilen cerrahi pleth indeksi (SPI), cerrahi stres reaksiyonlarini izler ve
nabiz fotopletismografik genligi (PPGA) ve nabiz oksimetresi Ol¢limlerinden gelen kalp
hiz1 verilerini kullanarak anestezi sirasinda uygun analjezik uygulamaya rehberlik eder.
Cesitli caligmalar, SPI'min nosisepsiyon-antinosisepsiyonu standart monitorizasyon
yontemlerine gdre daha giivenilir bir sekilde izledigini gostermektedir(Huiku et al., 2007).
SPI kullaniminin hedef araligimin tespiti i¢in Stryus ve ark. (Struys et al., 2007) 40 hasta

iceren caligmalarinda standardize edilmis cerrahi uyarina karst SPI degisimlerini
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gostermislerdir. Bu calismanin 1s1ginda c¢alismamizda remifentanil inflizyon dozunun

ayarlanmasinda SPI i¢in 20-50 hedef aralig1 secilmistir.

Pratikte klinik parametreler kullanilarak opioid dozunun ayarlanmasinda, hemodinamik
stabilizasyonunun saglanmasimin daha zor oldugu daha Once yapilan calismalarda
gosterilmistir(Bonhomme et al., 2011). Sabit bir cerrahi uyarana kars: farkli remifentanil
dozlarinin karsilastirildigi, 30 hastalik bir ¢alismada KAH ve OAB incelendiginde
hemodinamik stabilizasyonun saglanmasinda SPI  kullaniminin  yararli  olacag
gosterilmistir. Park ve arkadaglarmin (Park et al., 2015) ¢ocuklarda yaptig1 baska bir
calismada da remifentanil tiiketiminin SPI grubunda azaldig1 fakat bu grupta hemodinamik
unstabilitenin oldugu, tansiyon degerlerinin anlamli olarak daha yiiksek seyrettigi
gosterilmigtir. Bunu da; pediatrik yas grubunun yetiskinlere kiyasla farkli kardiyovaskiiler
yapilart ve islevleri nedeniyle gercek nosisepsiyon diizeyini yansitmayan daha diisiik SPI
degerlerine sahip olma olasiligina baglamislardir. Bu nedenle pediatrik yas grubunda
hemodinamik stabilizasyon ve derlenme ajitasyonu nedeniyle SPI takibini kullanish
bulmamiglardir. Pupillometri monitdrizasyonunun standart monitdrizasyona gore
karsilastirildig1 bir ¢aligmada ise pupillometri grubunda hipertansiyon nedenli nikardipin
kullanim oraninin daha yiiksek oldugu goriilmiis, fakat hastalarin takibinde olumsuz
hemodinamik etki bildirilmemistir(Sabourdin et al., 2017). Bizim c¢alismamizda KAH
acisindan her iki grup arasinda anlamli fark saptanmamistir. Her iki hasta grubunda da
hemodinamiyi etkileyecek tasikardi veya bradikardi gozlenmemistir. Pupillometri
grubunda cerrahinin 10., 20.,30. ve 40. dakikalarinda OAB degerleri SPI grubuna gore
anlamli olarak yiiksek seyretmistir. Fakat intraoperatif kaydettigimiz tiim dakikalarin
OAB’lerinin kontrol degerlerine gore farklarimi karsilastirdigimizda, yalnizca cerrahinin
20.dakikasindaki degisimin pupillometri grubunda anlamli olarak daha az oldugu
gorilmiistiir. Her iki grupta 20.dakikadaki OAB’lere baktigimizda bu degerleri
hipotansiyon ve hipertansiyon olarak degerlendirmedik. Bu dakikadaki kalp atim
hizlarinda da artis olmamasindan dolay: iki grup arasindaki bu fark, agr1 gostergesi olarak
degerlendirilmedi. Her iki grupta da hemodinami stabil seyretmistir. Cerrahi siiresince iki

grupta da nitrogliserin ve efedrin ihtiyacit olmamustir.

Intraoperatif remifentanil infiizyon dozunu belirlemek icin, otonom sinir sisteminin
agrili uyaranlara cevabini yansitan ve analjezinin yeterliligini gosteren SPI kullaniminin,
klinik parametrelerle takibe gore agriy1 degerlendirmede daha iistiin oldugunu destekleyen

caligmalar mevcuttur(Ahonen et al., 2007; Struys et al., 2007). Bu ¢aligmalarda SPI’ nin
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cerrahi stres seviyesini yansittigi gosterilmis ve intraoperatif opioidlerin kullanimina
kilavuzluk edebilecegi belirtilmistir. SPI, propofol ve remifentanil ile anestezi uygulanan
hastalar iizerinde yapilan iki calismada da degerlendirilmis ve her ikisi de SPI, analjezik
uygulamay1 yonlendirmek icin kullanildiginda, standart uygulamaya kiyasla intraoperatif
remifentanil tiiketiminde azalma oldugunu gostermistir(Bergmann et al., 2013; Chen et al.,
2010). Sabourdin ve ark ise jinekolojik cerrahi geg¢iren hastalar1 standart grup ve
pupillometri grubu olarak remifentanil tliketimi agisindan incelemisler. Pupillometri
grubunda remifentanil tiiketiminin standart takip edilen gruba gore anlamli olarak daha
diisiik oldugu gosterilmistir. Biz de ¢alismamizda her iki yontemi remifentanil tiiketimi
acisindan tstiinliiklerini belirlemek amaciyla kiyasladik. Her iki grup arasinda remifentanil
tiketimi acisindan anlamli fark gozlenmemistir. Pupillometri grubundaki hastalarin
remifentanil diizeyi pupil ¢capina gore ayarlanmasina ragmen beraberinde SPI degerleri de
kaydedilmistir. Her iki grubun SPI degerlerini karsilagtirdigimizda da gruplar arasinda SPI
degerleri agisindan anlamli fark saptanmamistir. Yani bu durum bizim ¢aligmamizda
kullandigimiz pupillometri monitorizasyonda %5-%30 araliginin bu cerrahiyi gecirecek
hasta grubunda efektif oldugu kanaatini giiclendirmistir. Bu ag¢idan yontemlerin birbirlerine

istiinliigii gériilmemistir.

Postoperatif agr1 yonetimi zor ve Ozellikle biz anestezistler i¢in 6nemli bir konudur.
Eger, postoperatif akut agri hemen ve yeterli oranda kontrol altina alinamazsa,
ndrohumoral yanitlar meydana gelir ve bu yanitlar sonucunda akut agri, birkag ay siiren
uzamis durumdan, kalici kroniklesen bir agr1 durumuna doniisebilir. Postoperatif
analjezinin etkin olarak uygulanmasi, hastanin memnuniyetini arttirmasinin yani sira
postoperatif gelisen komplikasyonlarin azalmasi, tedavi siiresinin kisalmasi gibi birgok
fayda saglamakta ve Onemi giderek artmaya devam etmektedir(Ip, Abrishami, Peng,

Wong, & Chung, 2009).

Abdominal histerektomi sonrasi gelisen agri; insizyon hattinda hissedilen ve visseral
yapilardan kaynaklanan agri ile mobilizasyon ve Oksiirme gibi rahatsizliklardan
kaynaklanan dinamik agridan olusmaktadir. Bu agrinin postoperatif donemde farklh
zamanlarda hissedilmesi ile birlikte agri siddeti de degisebilmektedir. Abdominal
histerektomi orta ve siddetli postoperatif agr1 ile iligkilidir ve tedavide bircok farkl
analjezik ila¢ kullanilmaktadir (Zohar, Fredman, Phillipov, Jedeikin, & Shapiro, 2001) . Bu
analjezikler; parasetamol, NSAI ilaglar, narkotik analjezikler ve lokal anestezikler olarak

siralanabilir.
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Postoperatif agrida narkotik analjezikler, yan etkileri ne kadar fazla olsa da hasta
memnuniyetini arttirmak i¢in siklikla kullanilmaktadir. Postoperatif agri yonetiminde en
sik kullanilan narkotik analjezikler tramadol, morfin ve fentanil’dir. Unliige¢ ve ark.
(Unlugenc, Vardar, & Tetiker, 2008) abdominal histerektomide tramadol, morfin ve
meperidin’i karsilagtirdiklar1 ¢aligmalarinda bu {i¢ ilacin analjezik etkinlik ve yan
etkilerinin benzer oldugunu, ancak tramadol ile ek analjezik ila¢ ihtiyacinin daha fazla
oldugunu bildirmislerdir. Bu nedenlerle ¢aligmamizda postoperatif agr1 tedavisi i¢in morfin
tercih edilmistir. Son yillarda postoperatif agri yonetiminde farkli mekanizmalarla etki
gosteren farkli analjeziklerin kombine edildigi multimodal analjezi ydnetimi
onerilmektedir (Jin & Chung, 2001). Bu yontem ile analjeziklerin additif ve sinerjik
etkisinden yararlanilarak daha diisiik dozda analjezik kullanilmakta, dolayis1 ile opioid
tiketimi azaltilmakta ve bu sayede daha az yan etki ile birlikte etkin analjezi
saglanmaktadir(Julius & Basbaum, 2001). Bu amagla ¢alismamizda morfin ile beraber

parasetamol kullanmay1 uygun bulduk.

Bergmann ve ark (Bergmann et al., 2013) artroskopik omuz cerrahisi uygulanan 170
hastay1 iceren c¢alismalarinda kontrol ve c¢alisma gruplarindaki remifentanil doz
ayarlamalarini, klinik bulgular ve SPI ile belirlemisler, cerrahi iglemin bitiminden hastanin
gozlerini agmasina ve ekstiibasyona kadar gecen siirenin SPI kullanilan hastalarda anlamli
olarak daha kisa oldugunu belirtmislerdir. Literatiirde pupillometri ile yapilan calismalarda
ekstiibasyon siiresi ile ilgili bir istatistige rastlanmamistir. Bizim ¢alismamizda da, her iki

grubun ekstiibasyon siiresi ile ilgili anlamli bir farklilik gériilmemistir.

Postoperatif analjezide opioidler oldukea sik kullanilmaktadir. Opioid miktarlar arttik¢a
gorililen komplikasyon oranlar1 da artmaktadir. Opioid analjeziklerin bulanti-kusma basta
olmak tizere bradikardi, kasinti, iiriner retansiyon ve ileus gibi yan etkileri vardir. Bu yan
etkiler hasta memnuniyetini postoperatif donemde azaltabilmektedir. SPI ve Pupillometri
yontemi ile komplikasyon sikliklari incelenmistir. Bergman ve ark. (Bergmann et al.,
2013) yaptiklar1 calismada SPI kullanimi ile komplikasyon sikliginin azaldigini belirlemis
fakat komplikasyon oranlarindan bahsetmemislerdir. Komplikasyon olarak en sik agri,
daha az olmak iizere bulant1 ve titreme gozlemlemisler. Sabourdin ve ark (Sabourdin et al.,
2017) , pupillometri grubunu standart grupla karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda ise
komplikasyon goriilme sikliklar1 arasinda anlamhi  fark olmadigim1i  saptamislar,
komplikasyon olarak en sik agri, daha az olmak iizere bulanti-kusma ve kasinti

gozlemlemiglerdir. Bizim ¢alismamizda da komplikasyon goriilme sikliklari arasinda fark
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gozlenmedi. Gozlenen komplikasyonlar bulanti-kusma ve agri1 idi. Her iki grupta da
gozlenen en sik komplikasyon agriydi. Gruplarin her ikisinde de agr1 ve analjezik ihtiyaci

olan hasta sayisinin birbirine yakin oldugu goriildii.

Bergman ve ark da (Bergmann et al., 2013) yaptiklar1 ¢alismada VAS skolarii
karsilagtirmis fakat anlamli fark gérmemisler. Opioid analjezik ihtiyaci ile ilgili bir veri
yoktur. SPI ile kronik agri arasindaki iligskiyi inceleyen bir ¢aligma da goéremedik.
Sabourdin ve ark da (Sabourdin et al., 2017) calismalarinda VAS skorlar1 ve derlenme
iinitesindeki opioid analjezik ihtiyaglar1 arasinda anlamli fark gozlemlememislerdir.
Postoperatif 12 saatlik takip sonrast VAS skorlarinda yine anlamli fark olmadig: fakat 12
saatlik toplam opioid tiiketiminin, pupillometri grubunda anlamli olarak daha az oldugunu
belirlemislerdir. Kronik agr1 agisindan postoperatif 3. ay degerlendirmesinde pupillometri
grubunda VAS skorlarinin daha diisiik oldugu goriilmiistiir. Intraoperatif remifentanil
titkketimi ile postoperatif morfin gereksinimleri arasindaki iligki ¢cok sayida yazar tarafindan
sorgulanmistir. Gercekten de, benzer prosediirler icin, daha yiiksek intraoperatif
remifentanil tiiketiminin, daha yiiksek postoperatif opioid gereksinimleri ile iliskili oldugu
gorlilmektedir (Guignard et al., 2000; Joly et al., 2005). Bu fenomen su anda remifentanile
bagl hiperaljezinin gelismesine atfedilmektedir(Fletcher & Martinez, 2014). Remifentanil
ile indiiklenen ilk kisa vadeli sonug; ameliyat sonrasi hiperaljezi, ameliyat sonrasi
potansiyel olarak yan etkilerin goriilme sikligimin artmasma yol acan morfin
gereksinimindeki artigtir. Remifentanille indiiklenen hiperaljeziyle olast bir bagka iliski,
potansiyel kronik agr1 gelisimi riski ile birlikte cerrahi bolgede agrinin devam etmesidir.
Bu iligki, kolorektal cerrahi gegiren yetiskinlerde De Kock ve ark.(De Kock,
Lavand'homme, & Waterloos, 2001) tarafindan da gosterilmistir. Ameliyattan ii¢ ay sonra,
standart gruptaki kadinlar pupillometri grubundakilere goére daha sik kronik agri
bildirmislerdir. Bizim ¢alismamizda da iki grup arasinda NRS skorlar1 karsilastirildiginda
anlamh fark goézlenmedi. Postoperatif opioid tiiketimleri de benzerdi. Operasyondan 4 ay
sonra tlim hastalara ulagilmaya calisildi. Cesitli sebeplerden o&tiirii 47 hastaya ulasilabildi
(Grup S 24 hasta, Grup P 23 hasta). Grup S de 4 hastada, Grup P’de 2 hastada kronik agri
gelistigi goriildii. Agr1 gelisen tiim hastalarda NRS skoru< 4’tii. Her iki gruptaki hastalar
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Bu ¢alismada kontrol grubu
olmadig1 i¢in SPI ve Pupillometri gruplarindaki gozlenen agri skorlari kontrol grubu ile
karsilagtirilamamigstir. Fakat De Kock ve arkadaslarinin ¢alismasinda Pupillometri

gruplarinda kronik agr1 siklig1 daha az bildirilmistir.
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Bergmann ve ark (Bergmann et al., 2013) yaptig1 calismada glinliik olarak yaklagik
15 hastanin operasyona alindigini ve SPI kullanilarak hizli derlenmenin saglandigini,
bunun da giin icerisinde 49 dakikalik zaman kazandirdigin1 gostermislerdir. Sabourdin ve
ark (Sabourdin et al., 2017) ise standart grup ile pupillometri grubu arasinda, derlenme
stireleri agisindan anlamli fark gézlemlememislerdir. Calismamizda ise Pupillometri grubu

ile SPI grubu derlenme siireleri karsilastirildiginda anlamli fark olmadig: goriildii.

Caligmamizdaki sinirlamalara bakildiginda, ¢aligmaya sadece kadinlar dahil edildi.
Onceki galigmalar, anestezi gereksinimi ile ilgili olarak cinsiyetin olas1 bir rolii oldugunu
gostermistir(Gan et al., 1999). Calismamiza sadece kardiyovaskiiler hastaligi olmayan
nispeten gen¢ ve saglikli hastalar1 dahil ettik. Bu nedenle sonuglarimiz daha yagh veya
daha kirilgan hastalara uyarlanamaz. Intraoperatif hemodinamik veriler, SPI ve pupil ¢api
degerleri 5 dakikada bir kaydedilmistir. Bu nedenle ara donemlerde gelisen hipertansiyon
ve hipotansiyon, SPI ve pupil ¢ap1 degisimleri tespit edilememis olabilir. Calismamizda
kontrol grubu takibi pandemi nedeniyle ¢aligmaya ara verildigi i¢in yapilamamistir. Bu

nedenle elimizdeki veriler kontrol grubu ile karsilastirilamamagtir.
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6.SONUC

Genel anestezi altindaki abdominal histerektomi olgularinda SPI ve Pupillometri
yontemlerini  karsilagtirdigimiz  bu ¢alismamizda; her iki ydntemin remifentanil
tilkketiminin, ekstiibasyon siiresinin, postoperatif komplikasyon, ek analjezik gereksinimi,
derlenme siiresinin ve kronik agri sikligimin benzer oldugu, anlamhi fark olmadig:

bulunmustur.

Literatiirde her iki monitdrizasyon yonteminin de standart monitdrizasyon yontemine
gore her agidan iistiin oldugu gosterilmistir. Bu iki yontemi karsilagtirdigimiz ¢alismamizin
bulgularina gore ise birbirlerine iistiinliikleri olmadig1 goriilmiistiir. Sonug olarak; SPI ve
Pupillometri yonteminin agri monitdrizasyonunda birbirlerinin yerine kullanilabilecegi ve
bu monitdrizasyonlar sayesinde agri yonetiminin etkin sekilde yapilabilecegi kanisina

varilmstir.
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