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OZET

Pediatrik Olgularda Rokuronyum Enjeksiyon Agrisinin Azaltilmasinda
Rokuronyum Uygulama Hiz1 ve Remifentanilin Etkisi

Amag: Calismamizda pediatrik olgularda yavas ve hizli rokuronyum
enjeksiyonu dncesi uygulanan remifentanilin hemodinamik degisiklikler ve rokuronyum
enjeksiyon agrisi lizerine olan etkisinin plasebo ile karsilastirilmasi hedeflendi.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiza genel anestezi altinda elektif cerrahi
planalanan, yaslar1 5-15 yas arasinda, ASA I-II grubu 120 pediatrik hasta alind.
Premedikasyon yapilmayan hastalar operasyon odasina alinip rutin monitorize edildi.
Tiim hastalarda anestezi indiiksiyonu % 2,5 tiyopental (5 mg/kg) ile gergeklestirildi.
Ardindan rokuronyum enjeksiyonu (0.6 mg/kg) yapildi. Hastalara rokuronyum
enjeksiyonu sonrasinda anestezi idamesinde % 50 O,+ % 50 azot protoksit+ desfluran
(% 6) baslandi. Olgular rastgele 4 gruba ayrilarak; Grup A’ya rokuronyum yavas
enjeksiyon- salin, Grup B’ye rokuronyum (0.6 mg/kg IV) yavas enjeksiyonu-
remifentanil, Grup C’ye rokuronyum hizli enjeksiyonu-salin, Grup D’ye rokuronyum
hizli enjeksiyonu-remifentanil uygulandi. Rokuronyum yavas enjeksiyonu 1dk’da,
rokuronyum hizli enjeksiyonu S5sn’de yapildi. Rokuronyum enjeksiyonu sirasinda
hastalarin ¢ekme yanitlar1 0-3 puanli ¢ekme yanit skoruna gore kaydedildi. Preoperatif,
anestezi indiiksiyonu oncesi ve sonrasi, rokuronyum enjeksiyonu sonrasi, entiibasyon
sonrast 1. ve 3.dk’da, ekstiibasyon ve postoperatif donemde SAB, DAB, KAH’lar1 ve
O, saturasyonu takip edildi.

Bulgular: Gruplarin demografik verileri birbirine benzerdi (p>0,05). SKB, DKB
ve SpO; olgtimleri karsilastirldiginda dort grup arasinda bir fark saptanmadi.
Remifentanil yapilan gruplarda (Grup B ve D’de sirasiyla p: 0,0001;101,4+22,1, p:
0,003; 99,8+18,3), plasebo yapilan gruplara (Grup A ve C’de sirasiyla p:0,025;
107,4+21,7 , p: 0,012; 114,0+16,4) gore KAH rokuronyum enjeksiyonu sonrasi 1.dk’da
daha diisiik bulundu. Hastalarin ¢ekme yanit skorlar1 incelendiginde yanitsizlik oraninin
en yiiksek oldugu gruplar B (% 66,7) ve D gruplar1 (% 70) idi. Yanit olmayan hasta
sayist A ve C gruplarinda 9 iken, remifentanil uygulanan B grubunda 20, D grubunda
21 idi. Jenarilize yani tiim vuciitta olan yanit ise en ¢ok A (% 20, n=6) ve C (% 20, n=6)
gruplarinda goriildii.

Sonug¢: Pediyatrik olgularda rokuronyuma bagli gelisen enjeksiyon agrisinda
enjeksiyon hizinin etkisinin olmadigi, rokuronyum o6ncesi yapilan remifentanilin ciddi
hemodinamik deisikliklere yol agmaksizin enjeksiyon agrisini enjeksiyon hizi ile
iliskisiz olarak 6nemli oranda azalttig1 kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: Rokuronyum, enjeksiyon agrisi, pediyatrik hasta, hizli
enjeksiyon, yavas enjeksiyon, remifentanil.

Vil



ABSTRACT

The Effect of Rocuronium Administration Rate and Remifentanil on the
Prevention of Rocuronium Injection Pain in Pediatric Cases

Aim: In the present study, we aimed to determine the effect of remifentanil
administration prior to slow and fast rocuronium injektion on hemodynamic changes
and rocuronium injection pain, compared with placebo, in pediatric patients.

Methods: 120 5-15-year-old and American Society of Anesthesiologists (ASA)
score I/11 pediatric patients who scheduled for elective surgery under general anesthesia
included in the study. Patients those without premedication were routinely monitored in
the operation room. Anesthesia was induced with intravenous 2.5% thiopental sodium
(5 mg/kg) followed by 0.6 mg per kg of rocuronium administration to all patients. After
rocuronium injection, anesthesia was maintained with the combination of 50% O, and
50% nitrogen protoxide and 6% desflurane. Patients were randomly allocated into four
groups: group A: slow rocuronium injection-saline; group B: slow rocuronium injection
(0.6 mg/kg 1V)- remifentanyl; group C: fast rocuronium injection-saline; group D: fast
rocuronium injection- remifentanyl. Slow and fast rocuronium administration was
performed within one minute and five seconds, respectively. Withdrawal movement
after rocuronium injection was recorded based on a 3-point response to withdrawal
score. Systolic (SBP) and diastolic blood pressure (DBP), heart rate (HR) and oxygen
saturation (OS) was recorded before and after anesthesia induction, after rocuronium
injection, first and third minutes after tracheal intubation, and during extubation and
postoperative period.

Results: The demographic data were comparable among all groups (p>0,05).
There were no statistically significant differences in SBP, DBP and OS baseline values
among four groups. One minutes after rocuronium injection, HR values were found to
be lower in remifentanil groups (p:0,0001; 101,4+22,1, p:0,003; 99,8+18,3 in group B
and D, respectively) compared with placebo groups (p:0,025; 107,4+21,7 , p: 0,012;
114,0+16,4 in group A and C, respectively). With respect to response to withdrawal
scores, unresponsiveness rates were the highest in group B (%66,7) and group D (%70).
The number of non-responder patients was 9 in saline-administered groups (group A
and C), whereas it was 20 and 21 in remifentanil-administered groups (group B and D,
respectively). Generalized responses were observed predominantly in group A (20%)
and C (20%). The number of patients with generalized response was highest in group A
(20%, n=6) and C (20%, n=6).

Conclusion: There was no impact of infusion speed on rocuronium injection
pain in pediatric cases, whereas it is concluded that remefentanil administration prior to
rocuronium injection considerably reduced rocuronium injection pain regardless
injection speed and without serious hemodynamic changes.

Keywords: Rocuronium; injection pain, fast injection, slow injection,
pediatric patients, remifentanil.
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1. GIRIS ve AMAC

Rokuronyum; yaygin kullanimi1 olan, orta etki siireli, etki baslangi¢ siiresi kisa,
steroid yapili bir néromuskiiler bloker ajandir. Anestezi uygulamalarinda rokuronyum
enjeksiyonuna bagl agri, siklikla goriilen bir yan etkidir.* Agrinin mekanizmasi ¢esitli
teorilere ragmen tam olarak aydinlatilamamistir. Soliisyonun pH ya da ozmolalitesinin,
C-nosiseptorlerini dogrudan aktive etmesi; kinin, histamin gibi endojen mediyatorlerin
ve diger inflamatuar mediyatorlerin saliniminin bu reseptorleri aktive etmesi ileri

2345 Rokuronyum enjeksiyon agrisi, propofol veya

stiriilen mekanizmalardandir.
tiyopentalle yapilan genel anestezi indiiksiyonundan sonra bilinci kapali olan hastalarda
dahi %85 siklikla kol ¢ekme ya da yaygin viicut hareketine neden olabilmektedir.® Bu
cekme hareketleri vendz kateterin ¢ikmasina veya enjeksiyon sirasinda yaralanmalara
yol agabilir.” Enjeksiyon agrismi azaltmak amaciyla degisen basari oranlarinda;
lidokain, esmolol, ketamin, opioidler, dexmedotimidin, asetaminofen, notralize edilmis
rokuronyum gibi c¢esitli tedavi modaliteleri denenmistir. Remifentanil ise hizli etki
baslangicli ve ¢ok kisa etki siireli mu-opioid agonisti analjezik etkili bir ilagtir. Spesifik
olmayan kan ve doku esterazlari tarafindan metabolize olan opioidtir.

Calismamizda genel anestezi almasi planlanan pediatrik olgularda yavas ve hizli
rokuronyum enjeksiyonu dncesi uygulanan remifentanilin hemodinamik degisiklikler ve

rokuronyum enjeksiyon agrisi iizerine olan etkisinin plasebo ile karsilastiriimasi

hedeflendi.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Genel Anestezi

Anestezi s6zciigii eski Yunanca’dan alinmistir. Ik kez yunan filozof Dioscorides
tarafindan kullanilmistir. ‘an’ olumsuzluk eki ve ‘estezi’ duyu, his kelimelerinden
birlesmesinden meydana gelmistir. Anestezi duyusuzluk, hissizlik anlamina gelir. Genel
anestezi, vital fonksiyonlarda bir degisiklik olmadan gegici biling kaybi, refleks
aktivitede azalma ve kas gevsemesi ile karakterizedir. Bu durum genel anestezik etkili
ilaclarin; kortikal merkezler, bazal ganglionlar, serebellum, medulla spinalis sirasiyla

santral sinir sisteminde (SSS) olusturdugu inici bir depresyonun sonucudur.

2.1.1. Genel Anestezinin Kompnentleri

Genel anestezide, norolojik fonksiyonlardaki gecici degisiklikler farkli
komponentlerden olusur. Bunlar; biling kaybi, duyu kaybi, amnezi, analjezi,
hareketsizlik, cerrahi uyaranlara karsi olusan otonomik ve somotosensoryal reflekslerin
baskilanmasidir.

Anestezik ilaglar farmakolojik olarak spesifik yapida degildir ve etkileri SSS
disindaki organlarda da gdzlenir. Kesin agonist ve antagonistlerinin bulunmamasi temel
etki mekanizmasinin ortaya konmasini zorlagtirmaktadir.

Makroskopik olarak bakildiginda bahsedilen etkilerin olustugu bdlgelerin
disinda baslica; serebral korteks, beyin sap1 (6zellikle RAS=Retikiiler Aktive Edici
Sistem), medulla spinaliste oldugu disiiniilmektedir. Anestezik ilaglar (6zelikle
inhalasyon anestezikleri) etkilerini esas olarak ndronal membranlar lizerinde gdsterirler.
Hiicresel ve molekiiller diizeyde meydana gelen bu degisiklikler SSS’de noronal
transmisyonu etkilemektedir.

Mikroskopik agidan ele aldigimizda anestezikler sinaptik fonksiyonu etkileyerek;
norotransimitter saliverilmesi, sinaptik kanallardaki iyon akimini degistirmektedirler.
Genel anestezikler; eksitator sinaptik transmisyonun bir boliimiinii baskilamakta,

inhibitér sinaptik transmisyonun bir boliimiinii uyarmaktadir.®



2.1.2. Genel Anestezi Evreleri

Anestezi derinligi ilk kez, Plombey ve Snow tarafindan tanimlanmistir. Guedel
1937°de eter anestezisi sirasinda gozlenen degisikliklere gore bunu 4 evrede
tammlamustir. 1. Analjezi ve amnezi evresi 2. Eksitasyon veya deliryum evresi
3. Cerrahi anestezi evresi (solunum degisiklikleri, dolasim degisiklikleri, pupil
degisiklikleri, refleks degisiklikleri) 4. Bulber paralizi evresi.

Genel anestezinin inhalasyon anestezikleri, intravendz anestezikler ve bunlarin

kombinasyonu ile uygulanmasi miimkiindiir.?

2.2. inhalasyon Anestezikleri

Inhalasyon anestezikleri, 1950’1i yillarda halotanin kesfi ile modern anestezik
kavramina kavusmus, cerrahi alanda yeni bir ¢agin baslamasini saglamistir. Uzun yillar
ideal anestezik madde arayislarinin siirmesi bir¢ok bulusu da beraberinde getirmistir.
Modern inhalasyon anestezikleri olan florlu hidrokarbonlar yanici patlayici olmayan
giivenli ilaclar olarak 20. yiizyilin ikinci yarisinda anestezi pratigine girmeye
baslamistir. Halotan, metoksifluran, enfluran, izofluran, sevofuran, desfluran, xenon
gibi modern inhalasyon anestezikleri giiniimiizde kullanilan ve anestezi pratiginde

6nemli yer tutan ajanlardir.™

2.2.1. izofluran
Halojenli bir metil etil eterdir. Kimyasal olarak oldukca stabildir ve uzun siire
saklanabilir. Koroner arterlerde distalde yaptigi dilatasyon nedeniyle ‘koroner ¢alma

sendromu’ tartigilmistir.

2.2.2. Desfluran

Metil etil eter derivesidir. Izoflurandan farkli olarak eter molekiiliinde klorun
yerini flor almistir. Bu nedenle molekiiller arasi ¢ekim azaldigindan buhar basinci
yiiksektir. Uygun konsantrasyonlarda kullanimi igin 6zel elektrik ile ¢alisan vaporizator
gerektirir. Solubilitesi diisiik MAK degeri yiiksektir. Keskin kokusu nedeniyle hava
yolunda irritasyon yapabilir, maske uygulamasi icin uygun degildir. Desfluran,
orotrakeal entiibasyon ya da intrakaviter lezyonlarin cerrahi islemlerinin yiiriitiilmesi

icin yeterli diizeyde, doza bagimli bir kas gevsetici etki gosterir. Desfluranin daha



yiiksek dozlar1 orotrakeal entiibasyona da izin verir. Desfluranin néromuskiiler etkinligi
arttirma kapasitesi; pankuronyum, siiksinilkolin, atrakuryum, vekuronyum gibi kas

gevseticiler ile ispat edilmis; paralizi i¢in gereken dozlarin altinda kalinmistir.

2.2.3. Sevofluran

Metil propil eterdir. Tamamen florlanmis olmasina ragmen eter molekiiliindeki
propil halkasi nedeni ile desflurandan daha gii¢liidiir ve MAK degeri de desflurana gore
daha dustktiir. Benzer seklde ¢oziiniirliigli de desflurana yakin sekilde diisiiktiir.
Kokusunun belirgin olmamasi nedeniyle maske anestezisisine olanak tanir. Giiglii
bronkodilatatérdiir. Diisiik akim kullanildiginda soda lime ile etkilesmesi sonrasinda

compound A olusur ve bu madde deneysel ¢galismalara gore toksiktir.'

2.3. Nonopioid Iv Indiiksiyon Ajanlari

2.3.1. Tiyopental

Tiyopental; yetmis yildan daha wuzun siiredir anestezi indiiksiyonunda
kullanilmaktadir ve halen en yaygin kullanilan ajandir. 1864’te Von Baeyer ilk
barbitiirat olan barbitiirik asiti sentezlemistir. 1903’te Fischer ve Mering ilk hipnotik
barbiitirat olan dietilbarbitiirik asiti sentezledi. Daha sonra pek c¢ok hipnotik-sedatif
barbitiirat sentezlenmis ancak ¢ogu yavas etki baslangigli ve uzun etki siireli oldugu igin
kullanima girememistir. Weese Schapff 1932°de hizli etki baslangicli ve kisa etki siireli
hekzobarbitali sentezlemisler ancak bu ilag istenmeyen eksitator etkilere neden
olmustur. Tiyopental 1934°te sentezlenmistir, etkisi hizli1 baglar ve kisa siirer. Ayrica
istenmeyen eksitator etkilerinin olmamasi nedeniyle giiniimiizde halen yaygin olarak
kullanilmaktadir.

Fizikokimyasal Ozellikler: Barbitiiratlar; santral sinir sistemi iizerinde etkisi
olmayan barbitiirik asit derivesidir. Barbitiirik asit halkasinin 2 ve 5. Karbon atomlaria
bagl gruplara gore farkli sedatif, hipnotik ve antikonviilzan etkiye sahip barbitiiratlar
ortaya cikar. Oksibarbitiiratlar 2 nolu karbon atomunda oksijen atomu tasir. Oksijen
atomunun yerini siilfiir atomunun almasiyla tiyobarbitiiratlar olusur ve siilfiir atomu
eklenmesi lipit ¢Oziiniirliigiinii arttirirken daha gii¢lii hipnotik etki, daha hizli etki

baslangict ve daha kisa etki siiresine sahip olunmasini saglar.



Tiyopental sodyum sar1 renkli, tadi aci ve uygulama sonrasi sarimsak Koku
hissine neden olan bir ajandir. Tiyopental 500-1000 mg iceren flakonlarda toz halinde
bulunur. Sulandirilmasi sirasinda  %2,5’ten (25mg/mL) daha yogun soliisyon
hazirlanmamalidir. Ciinkli barbitiiratlar yliksek alkali preparatlar olarak piyasa
sunulmaktadir. Ornegin %2,5’lik tiyopentalin pH’s1 10,5’tir. Bu yiiksek pH ¢ogu asidik
olan opioid, ndromuskiiler bloker ve katekolaminlerle karistirildiginda ¢okeltiye neden
olur. Daha yogun konsantrasyonlarda damar tlizerindeki irritan etkisi artar. Yiiksek
alkali pH soliisyonlara bakteriyostatik 6zellik kazandirir. Tiyopentalin toz formu oda
1s1sinda sonsuza dek stabildir. Sulandirildiktan sonra oda 1sisinda 6 giin, buzdolabinda
ise 2 hafta stabildir.

Metabolizma: Barbitiiratlar karacigerde metabolize edilirler. Metabolitleri
inaktiftir ve ana bilesige gore suda daha fazla coziiniirler ve idrarla atilirlar.
Barbitiiratlar 4 islemle biyotransformasyona ugrarlar:

1. Aril oksidasyonu

2. N- dealkilasyon

3. Tiyobarbitiiratlarda C2 pozisyonunda desiilfirasyon

4. Barbitiirik asit halkasinin yikilimai.

Oksidasyon ¢ok onemli bir yolaktir ve polar alkollerin, ketonlarin, fenollarin ve
karboksilik asitlerin olusumunu saglar. Bu metabolitler idrar ile atilima hazirdir veya
glukronik asit ile konjuge edilerek safra ile uzaklastirilabilirler. Karacigerin
barbitiiratlar1 okside etme kapasitesi ¢ok yiiksektir, metabolizmalarinin azalmasina bagli
barbitiiratlarin etki siiresinin uzamasi ic¢in hepatik disfonksiyonun cok ileri diizeyde
olmasi gerekir. Ilaglar oksidatif mikrozomlar: uyararak barbitiirat metabolizmasini
arttirabilir. Barbitiiratlarin uzun siire kullanimi1 da bu enzimleri indiikler. Dolayisiyla
intermitant porfiryada kullanilmamalidir. Barbitiiratlar gama-aminoleviinik asit
sentezini arttirarak porfirin tiretimine katkida bulunabilirler.

Tim barbitiiratlar glomerullerden filtre olur ancak yiiksek oranda proteine
baglandiklari i¢in reabsorbe edilir. Tiyopentalin %1°den az1 idrarla degismeden atilir.

Farmakokinetikleri: Tiyopentalin tek bir iv uygulamasi sonrasinda uyanma,
ilacin beyinden diger dokulara redistribiisyonu sonucunda olusur. Barbitiiratlarin
farmakokinetigi fiziksel ve kompartman modelleri kullanilarak tarif edilmektedir.

Fiziksel modelde ilacin dolasima hizla karigmasindan sonra yiiksek oranda perfiize olan,



diisiik voliimlii dokulara ( 6rn; beyin) hizla dagilir, tek indiiksiyon dozunun etkilerinin
sonlanmasinda ilacin hizl redistribiiyonu rol oynar. Daha sonra ila¢ konsantrasyon farki
nedeniyle hizla beyinden dolasima geger. Dolasimdan kan akimi diisiik ancak goreceli
viicut oranmi yiiksek olan yag ve kas dokusuna gecer. Uzamis inflizyon sonrasi plazma
konsantrasyonunun %350 azalmasi i¢in gerekli siire (context sensitive half time) yag ve
kas dokusundaki ilacin dolasima ge¢mesine bagli olarak uzundur. Tiyopentalin uzun
siireli uygulmalarinda ilacin yag dokusuna olan afinitesi, dagilim hacminin genis olmasi
ve diislik hepatik klirens nedeniyle dokularda birikebilir. Uzamis barbitiirat inflizyonu
sonucunda derlenme siiresinin uzun olmasi barbitiiratlarin, total intravendz anestezi
veya uzun siireli inflizyonla sedasyon amaciyla kullanimina engel olur.

Etki mekanizmasi: Barbitiiratlarin etkilerinin GABA A reseptorleri {izerinden
oldugu diisiiniilmektedir. Barbitliratlarin santral sinir sistemi ilizerine olan etkileri
inhibitdr  norotransmitterlerin  sinaptik  etkilerinin  artmast  ve  eksitatadr
ndrotransmitterlerin etkilerinin blokaji ile ortaya ¢ikar. Santral sinir sisteminde GABA
ana inhibitdr norotransmitterdir ve barbitiirat ile yapilan anestezide GABA A
reseptOrlerinin etkili oldugu gosterilmistir. GABA A reseptorii bir klor iyon kanalidir ve
bes alt birimden olusur. Bu reseptorler barbitiiratlar, benzodiazepinler ve diger
molekiiller i¢in spesifik kisimlar igerir. Barbitiiratlarin reseptore baglanmasi klorid
iletimini artirir ve hiicre membraninda hiperpolarizasyona yol agar. Diisiik
konsantrasyonda barbitiiratlar GABA’nin reseptorden ayrilmasini azaltarak klorid iyon
kanalinin agik kalma siiresini arttirir. Bu etki barbitiiratlarin sedatif-hipnotik 6zelligini
aciklar. Yiiksek konsantrasyonlarda ise barbitiiratlar GABA reseptoriine baglanmadan
direkt olarak klorid kanallarini aktive edebilirler. Bu etki de barbitiirat anestezisinden
sorumludur. Barbitiiratlar ayrica glutamat reseptorii, adeozin reseptorii ve ndronal
nikotinik asetilkolin reseptorii ( AchRs ) gibi eksitator norotransmitterlerin sinaptik
iletimini de inhibe eder. Barbitiiratlarin glisin ve NMDA reserptorleri iizerine etkisi

yoktur.'®

Organ Sistemlerine Etkileri:
Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri: indiiksiyon dozlar1 kan basincinda
diisiise ve kalp hizinda artisa neden olur. Meduller vazomotor merkezin depresyonu

periferik kapasitans venlerini dilate ederek kanin periferik gollenmesini arttirir ve sag



atriuma vendz doniisii azaltir. Tasikardi muhtemelen santral vagolitik bir etkiye
baghdir. Kalp debisi siklikla kalp hizindaki yiikselme ve kompansatuar baroreseptor
reflekslerle artan myokardial kontraktilite ile saglanir. Bununla birlikte, yeterli
baroreseptor yanit yoklugunda (hipovolemi, KKY, B- adrenerjik blokaj) kompanze
olmayan periferik gollenme ve maskelenmemis direkt miyokardial depresyona bagh
olarak, kalp debisi ve arteriyal kan basinci dramatik olarak diisebilir. Iyi kontrol altinda
olmayan hipertansif hastalar indiiksiyon sirasinda kan basincindaki dalgalanmalara
Ozellikle egilimlidirler. Tiyopentalin kardiyovaskiiler etkileri ; voliim durumu, bazal
otonomik tonus ve daha onceki kardiyovaskiiler hastaliklara bagli olarak belirgin
farklilik gosterir. Pek ¢ok hastada yavas ugulama hizi ve preoperatif hidrasyon ile bu
etkiler azaltilabilir.

Solunum Sistemi Uzerine Etkileri: Medullar ventilatuvar merkezin tiyopental
ile depresyonu hiperkapniye ve hipoksiye ventilatuvar yaniti azaltir. Sedasyonu
genellikle {ist solunum yolu obstriksiyonuna yol agar, indiiksiyonu siklikla apne izler.
Uyanmada tidal volim ve solunum frekansi azalir. Agrili hava yolu reflekslerini
tamamen deprese etmezler; laringoskopi ve entiibasyonu takiben astmatik hastalarda
bronkospazm, ylizeyel anestezili hastalarda laringospazm siktir.

Santral Sinir Sistemi Uzerine Etkileri: Sercbral vazokonstriksiyona bagli;
serebral kan akimi ve intrakranial basing azalir. Intrakranial basingtaki azalma, arteryal
kan basincindaki azalmadan daha fazla oldugundan serebral perfiizyon basinci (CPP)
genellikle artar. Serebral oksijen tiiketiminde normalin %50’ sine kadar azalmaya neden
oldugu icin serebral kan akimindaki dislis zararli degildir. Gegici fokal iskemi
ataklarina karst beyni korur. Agr esigini diisiirerek bazen antianaljezik etki gosterirler.
Kas gevsemesi yapmazlar. Tiyopental diisiik dozlari ile (50-100 mg intravendz olarak)
pek cok grand mal ndbeti kontrol altina alir.

Uriner Sistem Uzerine Etkileri: Kan basincindaki diisiisle orantili olarak renal
kan akimi ve glomeriiler filrasyonu azaltir.

Hepatik Sistem Uzerine Etkileri: Hepatik kan akimi azalir. Kronik maruz
kalista hepatik enzimlerin indiiksiyonu ile bazi ilaglarin (6rn: digitoksin) metabolizma
hizim1 arttirirken, sitokrom P 450 sistemi ile birliktelik diger bazi ilaglarin

biyotransformasyonunu etkiler (6rn: trisiklik antidepresanlar). Aminoleviilinik asit



sentetazin indiiksiyonu porfirin (hem sentezinde bir ara iiriin) olusumunu uyarir, bu da
hassas bireylerde akut intermittan porfiri veya variegate porfiriyi hizlandirabilir.

Immiinolojik Sistem Uzerine Etkileri: Anaflaktik veya anafilaktoid allerjik
reaksiyonlar nadirdir. Silfiir igeren tiyopental invitro olarak mast hiicrelerinden
histamin salinimii uyarirlar. Bu nedenle astmatik veya atopik hastalarda tercih
edilmeyebilir.

Ila¢ etkilesimleri: Kontrast madde ve siilfonamidler veya tiyopentalle aym
protein-baglanma bolgelerini isgal eden diger ilaglar, serbest ilag arttiracak ve verilen
belirli bir dozla organ sistemlerine etkileri potansiyelize edecektir. Etanol, narkotikler,
antihistaminikler ve diger santral sinir sistemi depresanlari barbitiiratlarin sedatif
etkilerini potansiyalize edeceklerdir. Yaygin bir klinik kani olan kronik alkol
kullanicilarinin daha yiiksek tiyopental ihtiyaci oldugu goriisiiniin bilimsel kaniti
eksiktir.*?

Antioksidan Ozellikleri: Tiyopentalin lipid peroksidasyonu ve antioksidan
kapasite {izerine olan etkileri ile ilgili propol kadar ¢ok ve kesin sonuglar mevcut degil.
2004 yilinda yaymlanan bir ¢alismada tiyopentalin reaktif oksijen iiriinlerini abartili
olarak artirmasina karsin antioksidan kapasiteyi buna paralel olarak artirmadigi
belirtilmistir. Ancak daha dnce yapilmig bazi in vitro ¢alismalarda tiyopentalin reaktif
oksijen iiriinlerini azaltic1 etkisinin oldugu gosterildigi icin daha ileri ¢aligmalara ihtiyag
vardir.? 1996 da yapilan bir ¢aligmada in vitro olarak tiyopental ve propofoliin
olusturduklar1 oksidatif stres ile eritrositlerdeki hemoliz oranlarina reaktif oksijen
tirtinlerine bakilmis ve propofol pentotalden daha etkili bir radikal azaltici oldugu
bildirimistir. Tiyopentalin lipid peroksidasyonunu inhibe edici etkisi gosterilmis ancak

mekanizmasi bilinmemektedir.*®

2.3.2. Propofol

Hizli metabolize olan, kisa etkili intravendz genel anestezik ajandir. 1970
yilinda, fenol derivelerinin hipnotik etkileri ile yapilan ¢alismalarda 2-6 izopropofol
gelistirilmis ve suda ¢Oziinmemesi nedeni ile baslangigta Cremophor EL soliisyonu
icinde hazirlanmustir. ik kez 1977 yilinda klinikte kullanilmistir. Cremophor EL
soliisyonu, alerjik reaksiyonlara ve enjeksiyon agrisina neden oldugu i¢in, 1983 yilinda

%10 soya yag1 i¢indeki %1°’lik soliisyonu hazirlanmistir. Bu soliisyonu nétral pH’dadir



ve enjeksiyonu kolaydir. Propofol oda isisinda yag seklinde bulunur ve herhangi bir
koruyucu icermez. Propofol enjeksiyonu ile agr1 olusabilir. El sirtindaki venlerin tercih
edilmeyerek daha genis venlerin kullanilmasi, enjeksiyon oncesi lidokain kullanilmasi
ile bu agr1 6nlenebilir.*

Etki mekanizmasi: Propofol, primer olarak hipnotik etkilidir. Propofoliin etki
mekanizmasi tam olarak bilinmemekle beraber, gama-aminobiitirik asid {izerinden
inhibitdér norotransmisyonu hizlandirma yolu ile etkili olabilecegi diisliniilmektedir.
Yiiksek lipid eriyebilirligi nedeni ile, intravendz enjeksiyonun baslangicindan sonra, bir
kol-beyin dolasim siiresi olan 30-40 saniye i¢inde hipnotik etkisi baslamaktadir. Bolus
enjeksiyonunu takiben redistribiisyon ve eliminasyonuna bagli olarak kan propofol
diizeyi hizla diismektedir. Distriblisyon yar1 dmrii 2-8 dakika arasindadir ve bu siire ¢ok
kisa oldugundan, bolus enjeksiyonu sonrasinda derlenme hizli olmaktadir. 8 saate kadar
olan propofol inflizyonlarinda ilacin yar1 émrii 40 dakikanin altindadir. Propofoliin
derlenme siiresi, methohekzital, etomidat ve tiyopentale gore kisa, isofluran ve enfluran
ile esit, desflurandan ise daha uzundur.**Y

Metabolizmasi: Propofol, karacigerde glukronid ve siilfat ile konjugasyon
sonrasinda, suda ¢oziinebilen ve idrarla atilan inaktif bilesiklere gevrilir. Tlacin %1
kadarinin idrarla ve %2 kadarmin fegesle, degisiklige ugramadan atildig1 saptanmaistir.
Propofoliin klirens hizinin, hepatik kan akimindan yiiksek olmasi, ilacin klirensinde
ekstrahepatik yolu, eliminasyonun da ise ekstrarenal yolu disiindirmektedir.
Bahsedilen yiiksek klirens hiz1 ise, uzun siireli infiizyonlardan sonra derlenmenin hizli
olmasima katkida bulunmaktadir. Bobrek ve karaciger disfonksiyonu olan hastalarda,
propofoliin farmokokinetik parametrelerinde anlamli degisiklik saptanmamasi nedenti ile
her iki grup hastada da giivenle kullamlabilmektedir.""*’

Yaslilarda, propofoliin klirens hizi 6nemli 6l¢iide azalmistir ancak dagilim
hacmi de azalmis oldugundan, 50 yas ve iizeri hastalarda propofoliin indiiksiyon
dozunun ve idame inflizyon hizinin azaltilmasi Onerilmektedir. Cocuklarda, santral
kompartman hacmi %50 oraninda, klirens ise %25 oraninda artmis oldugundan, gereken
inflizyon dozu daha yiiksektir. Ancak 3 yasin altindaki ¢ocuklarda kullaniminin

onerilmedigi akilda tutulmalidir.***®



Organ Sistemlerine Etkileri:

Kardiyovaskiiler Sistem Uzerine Etkileri: Propofoliin kardiyovaskiiler sistem
lizerine olan etkilerinin basinda, anestezi indiiksiyonu sirasinda, sistemik vaskiiler
rezistansta, kardiyak outputta ve preloadda azalmaya bagli olarak arteriyel kan
basincinda diisme gelir. Propofoliin indiiksiyon dozunu takiben kan basincinda goriilen
diisiis, propofoliin myokard depresyonu ve vazodilatator etkilerinin sonucudur.
Kardiyovaskiiler hastaliktan bagimsiz olarak 2-2.5mg/kg indiiksiyon dozu sonrasi kan
basinglar1 %25-40 azalir. Arteryel kan basincindaki diismeye kardiak debi (%10-15) ve
sistemik vaskiiler rezistanstaki diismelerde eslik eder. Yapilan ¢aligmalarda, propofoliin
hedef kan konsantrasyonu 2,1-4,2 pgr/ml olacak sekilde ayarlandigi taktirde, kan
basincinda %10 gibi hafif bir azalmaya yol actig1 gosterilmistir. Propofoliin tiyopentale
oranla kardiyovaskiiler sistemi daha fazla oranda deprese ettigi bilinmektedir. Bunlara
ilave olarak propofol, sempatik aktivitede azalmaya neden olarak ve diiz kas hiicresinde
kalsiyum mobilizasyonuna direkt etki ederek vazodilatasyona neden olmaktadir.'*'®
Propofole bagl gelisen hemodinamik degisiklikler, yasl, kardiyovaskiiler performansi
bozuk hastalarda ve oOzellikle sol ventrikiil fonksiyonu bozulmus hastalarda daha
belirgindir.

Propofoliin indiiksiyon dozu sonrasinda ve infiizyonu esnasinda, kalp atim
hizinda anlamli bir degisiklik olmamaktadir. Propofol, hipotansiyona verilen, normal
arteriyel barorefleks yanit1 inhibe etmektedir. Bu nedenle hipotansiyon varliginda kalp
atim hiz1 degismemektedir."’

Solunum Sistemi Uzerine Etkileri: Barbitiiratlara benzer olarak propofol de
ciddi solunum depresyonuna neden olmaktadir. Propofoliin indiiksiyon dozu sonrasinda
siklikla tidal voliim azalmakta, takipne ve %20-30 oraninda apne gelismektedir.
Propofol laringeal refleksleri iyi derecede deprese etmekte ve buna bagli olarak
laringospazm, oksiirtik ve hickirik gt')rl'jlrnemektedir.17

Santral Sinir Sistemi Uzerine Etkileri: Propofol, tiyopentalin aksine
antianaljezik etkili degildir (analjezik etkiside yoktur). Subhipnotik dozlarda noropatik
agriya etkisi yoktur. Propofol, 2,5 mg/kg dozunda verildiginde 90-100 saniye sonra
hipnotik etkisi pik diizeye ulasir. Hipnotik etkisi 2-2,5 mg/kg sonrasinda 5-10 dakika
devam eder. Subhipnotik dozlarda sedasyon ve amnezi yapar. Cerrahi prosediirlerde tek

ajan olarak kullanilmas: halinde farkinda olma goriilebilir."’
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Propofol, serebral kan akimini, serebral metabolizmay1 ve kafa i¢i basincini
azaltir. Kafa i¢i basinci yiiksek olan hastalarda, serebral perfiizyon basincinda ciddi
azalmalara neden olabilir. Tiyopentale benzer olarak akut iskemide serebral koruyucu
etkiye sahiptir. Bu durumun antioksidan o6zelliginden ileri gelmekte oldugu
disiiniilmektedir. Ayrica glikoz etabolizmasini yavaslatir ve Ozellikle diyabetik
hastalarda laktat birikimini azaltarak néron hasarini tinleyebilir.17

Propofol ile saglanan anestezi indiiksiyonu sirasinda nadiren non-epileptik
myoklonik eksitator motor aktivite goriilebilir. Son c¢alismalar, propofoliin
antikonviilzan etkisinin bulundugunu ve status epileptikusun tedavisinde yararl
oldugunu gostermekle birlikte, status epileptikus tedavisinde tiyopentale alternatif
olamayacagim gostermektedir.”> Propofol kan diizeyi, 16 pgr/ml oldugunda cerrahi
insizyona yanit dnlenmektedir. Bu kan diizeyi, propofole opioid analjezik veya azot
protoksit eklenmesi durumunda azalmaktadir. Anestezi diizeyinin yeterli olabilmesi ve
farkinda olmadan kaginilabilmesi i¢in kan diizeyinin kii¢iik cerrahi girisimler i¢in 1,5-
4,5 pgr/ml, biiyiik cerrahi girisimler icin ise 2,5-6 pgr/ml olmasi gerekmektedir.* 16

Intraokiiler basmci %30-40 oraninda azaltir. Subhipnotik dozlarda antiemetik
etkilidir. Postoperatif bulantinin 6nlenmesinde 10 mg’lik bolus uygulamasi basarili
sonu¢ vermistir. Propofol, non-depolarizan veya depolarizan néromuskiiler ilaglarin,
néromuskiiler blok yapici etkilerini giiglendirmez.’

Diger etkileri: Propofol karaciger ve bobrek fonksiyonlarini degistirmez.
Hematolojik ve fibrinolitik sistem {tizerine olumsuz etkisi yoktur. Propofol malign
hipertermiyi tetiklemez. Plazmada histamin, immiinglobiilin ve kompleman Cj3
seviyelerinde degisiklige neden olmaz. Yenidoganda hiporefleksi ve diisiik apgar
skorlarina neden olabilir. Ayrica uterus kan akimini azaltir, plasentay1 geger, analjezik
etkisi yoktur. Antiemetik, antipruritiktir. Intraokiiler basinci azaltir.

Klinik Kullanimi: Propofol intravendz indiiksiyon ajani olarak farkli anestezi
protokollerinde kullanilmaktadir. Bolus dozunu takiben infiizyon seklinde, O,/N,O ile
birlikte ve opioidlerle kombine edilerek genel anestezide, yogun bakim iinitelerinde
sedasyon saglamada ve status epileptikus kontroliinde kullanilmaktadir.

Indiiksiyon dozu 1-2.5 mg/kg’ dir. Opioid veya benzodiazepinlerle
premedikasyon yapildiginda propofoliin indiiksiyon dozu azalmaktadir. Yas arttikca

indiiksiyon i¢in gerekli olan doz miktar1 azalmaktadir. Propofol dozu 60 yas lizerindeki
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hastalardan premedikasyon yapilanlarda 1 mg/kg, premedikasyon yapilmayanlarda ise
1.75 mg/kg’ dir. Cocuklarda doz gereksinimi artmaktadir (2-3 mg/kg).

Yan Etkileri ve Kontrendikasyonlari: Propofol ile anestezi indiiksiyonunda,
enjeksiyon yerinde agr1 ve nadiren tromboflebit, myoklonik kasilmalar, solunum
depresyonu ve apne, arteriyel kan basincinda azalma goriilebilir. Propofol enjeksiyon
agrisi, orta zincirli yag iceren yeni preparatlarla daha az olmakla birlikte, enjeksiyon
icin genis bir ven kullanilmasi, propofolden 6nce %]1’lik intravendz lidokain, opioid,
kallikrein inhibitorii verilmesi ile 6nlenebilir. Propofol ile indiiksiyonda hipotansiyon
onemli yan etkilerden biridir. Asir1 doz kullaniminda propofol kesilir ve semptomatik
tedavi uygulanir. Antidotu yoktur. Propofol subjektif olarak kendini iyi hissetme ve
Oforiye neden olabildiginden, ilacin kotilye kullanilabilecegi g6z Oniinde
bulundurulmalidir.***®

Antioksidan ozellikleri: Propofol ile yapilan ¢ok sayida in vivo ve in vitro
calismada oksidatif stresi azaltict antioksidan ozellikleri ortaya konmustur. Ozellikle
iskemi-reperflizyon hasarinda yapilan ¢alismalarda propofolin bu antioksidan
ozellikleri vurgulanmistir. Anestezinin iskemi-reperfiizyon hasarina etkisinin, in vivo
olarak eritrositlerde arastirildigi bir hayvan ¢alismasinda, yiiksek doz propofoliin, doku
antioksidan kapasitesini ve eritrosit antioksidan kapasitesini artirdigi gosterilmistir.'
Iskemi reperfiizyonda propofoliin organ koruyucu etkisinin ek galismalarla arastirilmasi
gerektigi vurgulanmistir. Propofoliin antioksidan ozelliklerinin yapisal olarak o
tokoferol, butilat hidroksitoluen ve butilat hidroksianizole benzemesine baglh

olabilecegi 6ne siiriilmiigtiir.*°

2.3.3. Ketamin

Ketamin 1962 yilinda Stevens ve Mc Carthy tarafindan sentezi yapilmig, 1965
yilinda Domino Corssen tarafindan klinikte kullanilmis, ideal bir intraven6z anestezik
olarak nitelendirilmistir. Klinik kullanimi 1970 yilinda serbest birakilmistir. 1997
yilinda S-(+) ketamin Klinik uygulamaya girmistir.'® Ketamin premedikasyon,
indiiksiyon ve genel anestezi i¢in uygun bir ajandir.”* Fensiklidin analogudur. 1/10’u
kadar etkili olmasma ragmen fensiklidinin psikomimetik etkilerini tagimaktadir.
Subterapatik dozlarda bile hallisinojenik etkiye sahiptir. Diger intravaskuler

anesteziklerden farkli olarak katalepsi, hafif sedasyon, amnezi ve analjezi ile karakterize
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‘dissosyatif anestezi’ yapar. Fonksiyonel olarak talamusu limbik sistemden dissosiye
eder. Beynin bazi bélgeleri inhibe olurken, digerleri tonik olarak eksite olur.??

Kimyasal Ogzellikleri: Kimyasal formiilii 2-(O-klorofenil)-2-(metilamino)-
siklohekzanonhidrokloridtir. pH: 3.5-5.5, pKa: 7.5’dur. Lipid ¢oziiniirliigii yiiksektir. IKi
izomeri vardir: S(+) ketamin ve R (-) ketamin S formunun etki giicii R formuna gore
fazladir, psikomimetik yan etkileri daha azdir.??

Farmakokinetik  Ozellikleri: Ketamin intravendz ve intramuskuler
uygulanabilir. intramuskuler formu 15dk i¢inde plazma pik diizeyine ulasir. Yagda fazla
¢oziiniir ve proteine daha az baglamr.”® Tiyopentalden 5-10 kat daha fazla lipitte
¢oziinir.! Fizyolojik pH’da esit oranda iyonize olur. Serebral kan akimimi ve kalp
debisini artirir. Boylece ilag beyin tarafindan hizlica alinir ve yeniden dagilima ugrar.
Dagilim yarilanma 6mrii 10-15 dakikadir. Uyanma periferik kompartmanlara yeniden

dagilim yiiziindendir.""**

Ketamin karacigerde biyotransformasyona ugrayarak
norketamin gibi metabolitlere doniisiir (norketamin aktif metabolittir). Karacigerde
siklohegzanon halkasinin demetilasyon ve hidroksilasyona ugramasi ile metabolize
edilir. Hepatik enzim indiiksiyonu nedeniyle tekrarlayan dozlarda tolerans gelisir.
Eliminasyon yar1 émrii kisadir (2 saat). % 80’1 renal yolla glukronid olarak atilir, %
2,5"u degismeden kalir.?

Etki Mekanizmasi: Ketamin medulla spinalisteki polisinaptik refleksleri,
beynin bazi boliimlerinde uyarict norotransmitter etkileri bloke eder. Retikiiler
formasyondan gelen duyusal uyarilart beyin korteksine gonderen talamusu duyusal
algilardan sorumlu limbik korteksten ayirir. Disossiyatif anestezi denen bu durumda
hasta gozlerini agabilir, yutkunabilir, kas kontraksiyonlar1 izlenebilir fakat duyusal
uyarilari alg11ayamaz.20

Ketaminin anestezik ve analjezik etkisi eksitatuar norotransmitter olan N metil
D-aspartat reseptorlerinin antagonizmasina, opioid mii reseptdr agonizmasina ve voltaja
duyarli sodyum kanallariyla etkilesime baglidir. NMDA reseptorleri lumbar spinal
kordu da igeren santral sinir sisteminde bulunmaktadir. Bu etkileri nedeniyle intratekal
veya epidural olarak da analjezik amagcla kullamlmaktadir.’” % Ketaminin analjezik,
amnestik, anestezik ve psikomimetik etkilerinin hangi seliiler ve molekiiler

mekanizmalarla olustugu konusunda bilgiler kesin olmamakla birlikte kabul edilen

goriisler sunlardir:
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NMDA kanal reseptorleri lizerine etki ederek analjeziye, amneziye,
anesteziye ve psikomimetik etkilere neden oldugu,
Opioid reseptorlere etki ederek analjezi ve psikomimetik etkilere neden
oldugu,
Muskarinerjik ve nikotinerjik asetilkolin reseptorlerine etki gostererek
analjezi, anestezi ve muhtemelen psikomimetik etkilere neden oldugu,
Monoamin noérotransmitterler iizerinden analjezi sempatomimetik ve
bronkodilator etkilere neden oldugu,
" GABA reseptorleri iizerine etkisinin siirli oldugu kabul edilmektedir.?*

Klinik Kullanimi: Analjezi ve amnezi saglamasi, kan basincini diisiirmemesi,
intramuskuler uygulanabilmesi, havayolu reflekslerini korumasi nedeniyle acil
servislerde ve ayaktan ¢ocuk hastalardaki cerrahi prosediirler i¢in avantajh bir ajandir.
Uzun yillar boyunca pediatrik yanik hastalarinda cerrahi islemler sirasinda
kullanilmistir.*® Ketamin travma hastalar, hipovolemik ve septik soktaki hastalar, astim
gibi pulmoner hastaligi olan hastalar igin uygun bir ajandir.”® Giiglii analjezik etkisi
nedeniyle postoperatif agrida, mekanik ventilatére bagl hastalarda sedatif-analjezik
olarak kullanilir. Ayrica kronik agrida da yeri vardir.”®> Anestezi indiiksiyonunda ve kisa
cerrahi islemlerde (yanik, pansuman, ¢ocuklarda minor cerrahi, radyolojik girisimlerde)
anestezi idamesi i¢in intravendz ve intramuskuler uygulama i¢in kullanilabilir. Doz
araligl intravendz uygulama i¢in 1-2 mg/kg, intramuskuler uygulama igin 5-10
mg/kg’dir. Intravendz uygulama etkisi 30-60 sn icinde baslar ve 5-10 dk siirer.
Analjezik etkisi 40 dk, amnezik etkisi 2 saat siirer. Intramuskuler uygulama ile 3-5 dk
icinde anestezi saglanir ve etkisi 10-20 dk siirer. Nistagmus ve sasilik gozlenmesi
anestezinin yeterli oldugunu gosterir.

Gerektiginde baslangi¢ dozunun 1/3-1/2’si kadar tekrarlanabilir. Ayrica kisa
araliklarla ve ¢ok sayida uygulandigi durumlarda kronik tolerans gelisebilir. Ketamin
intratekal, epidural ve oral yollarla verilebilir.2°

Organ Sistemleri iizerine Etkisi
Kardiyovaskiiler Sistem: Sempatik sistemi uyarir. Pozitif inotropik etkisi
mevcuttur ve vasokonstriksiyon yapar. Kan basincini, kalp debisini ve atim hizini

artirir. Arteryel basing % 25’ten fazla, kalp hizi ise % 20 oraninda artar. Miyokardiyal
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oksijen tiiketimini artirir. Aritmi yapmaz. Koroner arter hastalarinda dikkatli
kullanilmalidir. Miyokardiyal iskemi potansiyeline sahiptir.® Meduller kardiyovaskuler
sistemi direk uyararak ve indirek sempatomimetik etki gostererek kalp hizin1 ve kardiak
outputu artirir. Katekolamin reuptake’ini bloke eder.”®

Solunum Sistemi: Hafif solunum depresyonu yapar. Havayolu reflekslerini
korur. Oksiiriik, higkirik, laringospazm nadiren goriiliir. Yenidoganlarda ve 6 ayliga
kadar olan ¢ocuklarda solunum depresyonu yapma riski daha fazladir. Bu yas grubunda
doz azaltilmalidir. Laringeal reflekslerde korunur. Sekresyon artisi yapar. Giiglii bir
bronkodilatatdr olup astimli hastalarda ilk tercih edilecek ajanlardandlr.11 Bronsial
kaslarda relaksasyon yaparak bronkospazm gelismesine engel olur. Ancak ayni
zamanda bronsial sekresyonlari artirir ki bu durum atropin veya glikopirolat gibi
antikolinerjik ajanlarla 6nlenebilir.*

Santral Sinir Sistemi: Serebral kan akimi, intrakranial basing ve oksijen
tiketimini artirir. Kafatas1 iginde yer isgal eden progeslerde bu etkisi nedeniyle
kaginilir. Subkortikal elektriksel aktivite ve miyokloni artar. Istenmeyen psikomimetik
etkileri (halusinasyon) ¢ocuklarda daha azdir.™

Kas Iskelet Sistemi: Yiizeyel ve derin anestezi sirasinda kas tonusunda artis,
istemsiz hareketler, ekstremitelerde tonik-klonik hareketler olabilir. Kas gevseticilerin
etkisini potansiyelize eder. Serum potasyum diizeyini diisiiriir.’

Diger Sistemler: Immiin sistemi deprese etmez. Antiinflamatuar etkisi
mevcuttur. Gozyas1 salgilanmasi ve terleme olur. Gastrointestinal sekresyonlar1 artirir.
G0z i¢i basincimi artirir. Kan sekerini artirir ancak bu yiikselme 2 saat i¢inde diizelir.
Bobrek ve karaciger fonksiyonlar1 {izerinde etkisi yoktur. Hastalarin 1/15’inde
kendiliginden gegen eritamatéz dokiintii yapabilir. Yiiksek dozlarda uterus
kontraksiyonlarini artirir. > Endotelyal nitrikoksit salinimin1 inhibe eder ki bu da septik
soktaki hastalarda stabil hemodinami saglar.®

Kontrendikasyonlari: intrakraniyal kitleler, kafa i¢i basmnci artrms hastalar,
acik g0z yaralanmalari, iskemik kalp hastaliklart ve pulmoner hipertansiyon,
katekolamin depolar titkenmis hastalar ve psikiyatrik bozuklugu olan (sizofreni gibi)

hastalarda ketamin kullanimindan kaginilmalidir.**’
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2.4. Rokuronyum Bromiir

Rokuronyum monokuarterner aminosteroid yapisinda, nondepolarizan kas
gevseticidir. Rokuronyum otonomik gangliyon blokaji yapmaz, baslangi¢ etki zamani
kisa, etki siliresi orta ve uyanma veya eliminasyonu hizhidir. Bir aminosteroid
néromiiskiiler kas gevsetici oldugu i¢in histamin salgilanma oram diisiiktiir.'” %

Kimyasal yap1: Rokuronyum, vekuronyumun 2-morpholino 3-desacetyl, 16-N-
allylyrollidino  tlirevidir. Vekuronyumdan farki steroid nukleuslarinin = 3’li
pozisyonlarindadir. Rokuronyumun ilging molekiiler karakteristigi pankuronyum ve
vekuronyumda A-halkasinda bulunan steroid nukleuslarin Ach’e benzer kismin
olmayisidir. D-halkasindaki Ach’e benzer kismin noromiiskiiler kavsakta reseptore
baglanmada uygun bir yer oldugu genellikle giicii yiiksek noromiiskiiler kas
gevseticilerde bulundugu diisiiniilmektedir."*

Pankuronyum ve vekuronyumda bulunan kuarterner nitrojene bagl metil ve alkil
gruplarinin  yer degistirmesi ve rokuronyumda Ach’e benzer kismin yoklugu
rokuronyumun giicliniin azalmasindan kismen sorumludur.'”® A-halkasindaki asetat
grubunun yerine hidroksil grubun baglanmasi, rokuronyumun kararli soliisyon halinde
bulunmasini saglar.>>%

Etki mekanizmasi: Rokuronyum Klinik dozlarda Ach ile antagonist olarak
yarigarak etki gosterir. Kas membraninda bir stabilizasyon gostermekte ve iskelet
kasinda aksiyon potansiyeli olusmasini engellemektedir.’” ¥ 3 Gevseme once iyi
perfiize olan kaslarda olusur ve diafragmada son bulur. Larinksin adduktor kaslari,”
adductor  pollicis” kasindan daha oOnce etkilenir. Rokuronyum  aktivitesi
agonist/antagonist dengesinin Ach lehine donmesi ile son bulur. Rokuronyumun etkisi
antikolinesterazlarla kaldirlabilir. "%

Gii¢ ve Etkilesim: Hayvanlar iizerinde yapilan arastirmalar sonucu
rokuronyumun vekuronyumun %210-20’si kadar potent oldugu tespit edilmistir. Bu
caligmalar insanlarda vekuronyumun %15°1 kadar etkin oldugunu gt’>stermistir.35’41
Enfluran ve isofluran, rokuronyumun etkisini potansiyalize ederler. Halotanin

32,33 . ..
Bazi intravenoz

etkisi diger iki inhalasyon anestezigine gore daha azdir.
anestezikler, droperidol, midazolam, etomidat, tiyopental ve propofoliin rokuronyumun
etkisi iizerinde herhangi bir klinik etki degisimi yapmadiklar1 bildirilmistir. Buna

ragmen bu ilaglarm yiiksek dozlarda kullanimu etkiyi hafif potansiyalize eder.**® Tek
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doz antibiyotiklerin (Metronidazol, netilmisin, sefuroksim ve aminoglikozitler)
rokuronyumun yaptig1 noromiiskiiler blok {izerinde oOnemli bir etkileri olmadigi
gésterilmistir.33'34

Kardiyovaskiiler etkiler: Kas gevseticilerin kardiyovaskiiler etkileri
muskarinik reseptdr blokaji, gangliyon blokaji, noradrenalin salgisinin artis1 ve geri
allmminin  bloke edilmesi veya histamin salgilanmast ile gerg:eklesir.y"37
Pankuronyumda A-halkasina bagli Ach’e benzer kismin vagolitik etkiden sorumlu
oldugu kabul edilmektedir. Vekuronyum ve rokuronyumda bu bolge modifiye edilmistir
ve bu sebepten bunlarin kardiyovaskiiler etkileri minimal veya yok sayilir.*>* Klinik
dozlarda rokuronyumun iskelet kasindaki nikotinik reseptorler disinda diger reseptorlere

35,37

etkisi yoktur. Rokuronyum bir aminosteroidal kas gevsetici olup klinik olarak

anlaml1 histamin salgilanmasina neden olmaz.’

Farmakokinetik: Rokuronyumun farmakokinetigi vekorunyuma benzer, yalniz
dagilim hacminde kiiciik bir fark vardir. Rokuronyumun eliminasyonu ilk olarak
hepatobilyer yoldan olmaktadir. Karaciger yetmezligi olan hastalarda eliminasyon
uzamaktadir. Anestezik teknik rokiironyumun farmakokinetigini etkilememektedir.

Ancak yas farmakokinetik iizerinde etkili olmaktadir.t"*%

Vekuronyum ve
rokuronyum farmakokinetik a¢idan dagilim voliimleri hari¢ birbirlerine benzerlik
gosterirler, rokuronyum vekuronyuma gore daha az lipofilik oldugundan dagilim
voliimii daha azdur.!" %%

Eliminasyon ve birikim: Birikim, ilacin eliminasyonu azaldiginda ortaya
ctkmaktadir. Ik olarak plazmadan temizlenmesi iki sekilde olmaktadir: Dagilim
(distriblisyon) ve atilim (eliminasyon). Birikici 6zelligi yoktur, plazma protinlerine %
30 oraninda baglanir. ilacin biiyiik bir kism1 hepatobiliyer yol ile elimine olmaktadir.
Bobrek atilimi %10 kadardir. Rokuronyumun metabolitleri 17-desasetilrokiironyum ve
16 Ndesallilrokiironyumdur ve bunlar farmakodinamik agidan aktif degildir. Bobrek
fonksiyon bozuklugunda, rokuronyumun plazma klirensi degismemekte, dagilim hacmi
ve yartlanma Omrii artmaktadir. Bunun sonucu etki siiresi uzayabilir.?’7'41

Anestezi yonteminin etkileri: Degisik anestezik tekniklerde rokuronyumun
farmakokinetigi farklilik gosterir. Entiibasyonda 0.6 mg/kg rokuronyum kullanilarak
TIVA (Total Intravendz Anestezi) ile volatil anestezik verilen gruplar

karsilagtirildiginda  gruplar arasinda farmakokinetik agidan herhangi bir fark
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goriilmedigi, 12 saatlik idrarda ¢ikan rokuronyum miktarinin verilen dozun % 16’s1
oldugu tespit edilmis. Bu da rokuronyumun farmakokinetiginin anestezi tekniginden
etkilenmedigini gtisterrnektedir.37’?’8‘40’41 Isofluran ile rokuronyumun néromuskiiler blok
etkisinin artirilmasi, kasin gevseticiye sensivitesinin artirmak esasina dayanlr.38

Yasin etkileri: Yasin ilerlemesi ile viicut sivisindaki azalma (6zellikle
ekstraseliiler hacim azalmasi) ve fonksiyonel organlarin yetersizligi sonucu
rokuronyumun farmakokinetigi etkilenir ve ilacin eliminasyonu yas artikca azalir.3"3®
Neonatal ve infantlarda dagilim hacmi artar ve plazma klirensi azalir, bunun sonucu
ilacin yarilanma 6mrii uzar. Cocuklarda dagilim hacmi artmaz ama klirens artar ilacin
yar1 émrii kisalir ve viicutta kalis siiresi azalir. "%

Farmakodinamik: Rokuronyumun potensi vekorunyumdan 6-8 kat daha azdir.
Etki baslama zaman1 vekorunyumdan iki kat hizlidir. Rokuronyum ile 0.6mg/kg dozda
60-90 saniyede iyi bir entiibasyon durumu elde edilebilir.*’ Inhalasyon anestezikleri ile
beraber kullanildiginda intravendz anesteziklere kiyasla baslangic¢ etki zamani daha hizl
ve etki siiresinin daha fazla oldugu gosterilmistir. Intraokiiler ve intrakranyal basing

{izerinde anlamli bir etkisi yoktur.*” 36,39, 42

2.5. Opioidler
“Opioid” kelimesi morfin benzeri 6zelliklere sahip tiim endojen ve ekzojen,

dogal veya sentetik maddeleri belirtir.*?

2.5.1. Simiflama

Dogal opioidler: morfin, kodein, papaverin

Yar1 sentetik opioidler: eroin, dilaudid

Sentetik opioidler: 1) Morfin tiirevleri (levorfanol), 2) Metadon tiirevleri
(metadon), 3) Fenilpiperidin tiirevleri (dolantin, fentanil Vb.)33

Morfin opioidlerin prototipidir. Bugiin opioidlerin birgok temel 6zelliklerinin
morfin benzeri etkiden sorumlu olmadigi, sterokimyasal yapisinin bu etkiyi yarattig

dﬁsﬁnﬁlmektedir.34’35
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2.5.2. Opioidlerin Etkileri

Opioidler santral sinir sistemini eksite ya da deprese edebilirler. Santral sinir
sisteminin depresyonu klinik olarak analjezi, solunum ritminde degisiklik, suur
diizeyinde degisiklik ve EEG degisiklikleri seklinde ortaya ¢ikar. Uyarici etkiler ise
miyozis, bulanti ve kusmadir.** Tim eksojen verilen opioidler analjezik etkilerini,
endojen opioid norotransmitterlerin spesifik reseptorlerde olusturduklar etkileri taklit
ederek meydana getirirler.*? Fizikokimyasal ve farmakokinetik farkliliklar nedeniyle
opioidlerin dozunda ve verilis yolunda uygun diizeltme yapildig: takdirde tiim opioidler
esit analjezik etki saglayabilir.%%%

Klinikte opioidlere bagli solunum depresyonu, solunum frekansinda azalma
seklinde ortaya c¢ikar. Bu durum; tidal voliim artisiyla kompanse edilebilir. Mii reseptor
agonist veya parsiyel agonistlerin yiiksek dozlar apneye neden olur.** *" *® Opioidler
(fentanil, sufentanil ve alfentanil) yeterli ventilasyonla Onlenebilen gogiis duvari
rijiditesine de neden olabilir.*’

Opioidler, kronotrop ve inotrop etkilerinin yani1 sira periferik vaskiiler
degisikliklere de neden olur. Medulladaki vagal ¢ekirdegin uyarilmasi ile doza bagh
bradikardi olustururlar.®* Bu etki atropin ile bloke edilebilir. Meperidin, atropine yapisal
benzerlik gosterdigi igin tagikardi olusturabilir. Meperidin hari¢ diger opioidler, klinik
kullanim dozlarinda miyokard kontraktilitesini baskilamaz. Morfin, hem vaskiiler diiz
kaslara dogrudan etki ederek hem de histamin salinimina neden olarak arteriyoler ve
veniiller dilatasyona neden olur. Meperidin ve kodein histamin salimimi yaparken,

fentanil ve sufentanil de bu etki yoktur.3**

2.5.3. Remifentanil

Remifentanil, farmakodinamik 6zellikleri ile fentanil ve tiirevlerine benzeyen
tipik bir p-opioid reseptor agonistidir. Nonspesifik esterazlar tarafindan metabolize
edilmesi, remifentanile diger opioidlerden farkli bir farmakokinetik profil
kazandirmaktadir.”® Ilacmn klinik istinliigii, organ islevine bagimlhi olmaksizin,
klirensinin ¢ok hizli olmasindan ve dolayisiyla etkisinin ¢okhizli bir sekilde ortadan
kalkmasindan kaynaklanmaktadir.*®

Fizikokimyasal Ozellikler: Remifentanil bir piperidin tiirevi, 3-(4-

metoksikarbonil -4- [(L-oksopropil)- fenilamino] -L- piperidin) propanoikasit,
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metilesterdir. Hazirlanan soliisyonun pH’s1 3,0 ve pKa’st 7,07 dir. Remifentanil % 92
oraninda proteine baglanir, lipide ¢6ziiniir. Opioid baglanma ¢alismalari, remifentanilin
p-opioid reseptoriine afinitesinin giiclii, 6 ve x reseptorlerine afinitesinin ise daha az
oldugunu gostermistir®. Nalokson remifentanilin etkilerini  kompetitif olarak
antagonize eder. Remifentanilin ana metaboliti remifentanil asittir. Remifentanil asit de
aymt Sekilde, p, & ve «x reseptorlerine baglanir, ancak afinitesi ¢ok daha zayiftir.
Baglanma c¢alismalari, bu metabolitin afinitesinin, ana bilesiginkinden 800-2000 kat
diisiik oldugunu gostermistir.*®*’

Farmakokinetik Ozellikler: Remifentanilin konfigiirasyonu diger piperidin
tiirevlerininkine ¢ok benzemekle birlikte, bunun kanda ve baska dokularda nonspesifik
esterazlarla metabolize edilmesine olanak taniyan bir ester bagi vardir. Remifentanil,
stiksinilkolin ya da esmolol gibi esterazlarla metabolize edilen diger bilesiklerin
yikilmasini ya da etki siiresini degistirmemektedir. Remifentanil etkisini hizla gosterir.
Dagilim hacmi kiigiiktlir. Yeniden dagilimi hizlidir ve terminal eliminasyon yarilanma
omri 8,8-40dk’d1r.47’48 Remifentanilin esteraza dayali metabolizmasi, farmakokinetik
Ozelliklerini son organ vyetersizliginden bagimsiz kilar. Karaciger veya bobrek
yetersizligi olan hastalarda remifentanilin farmakokinetik 6zelliklerinin degismedigi
gozlenmistir.

Remifentanilin birincil metaboliti bobreklerden atildigindan, bobrek yetersizligi
bulunan hastalarda birikme gériiliir.® Yeni veriler, yashlarda ilacin etkisinin daha yavas
basladigin1 gostermektedir. Ayrica, daha kiigiik dagilim hacmi vardir ve viicuttan atilimi

yavastir. Yas ilerledik¢e dozun azaltilmasi gerekir.‘r’1

Sistemlere EtKisi

Kardiyovaskiiler Sistem: Remifentanil 2 pg/kg’lik dozlara kadar, sistemik kan
basmci ve kalp hizinda ¢ok az degisiklige neden olur. Indiiksiyon sirasinda 10
png/kg’dan fazla remifentanil kullanimi ile sistolik kan basincinda ve kalp hizinda %10-
40’k azalma kaydedilmistir. Remifentanilin 1 pg/kg/dk’lik infiizyon hizlarinin,
sternotominin neden oldugu stres yamit1 ortadan kaldirdigr gsterilmistir.>

Solunum Sistemi: Diger p-opioidleri gibi remifentanil de doza bagimli olarak
solunum depresyonuna neden olmaktadir.>® Remifentanil uygulamasinda goriilebilen

solunum depresyonunun derecesi, yalnizca doza degil; yasa, genel tibbi duruma ve diger
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dis etkenlere de baglidir. Remifentanilin diger p-opioidlere esas Ustiinliigli, anestezi
sirasinda solunum kontrol altindayken belirgin derecede solunum depresyonu ve derin
analjezi yapan dozlarda kullanilip, infiizyon kesildikten sonraki 10 dk i¢inde yeterli
spontan solunum olanagi saglamasidir. Gerektiginde remifentanilin  solunum
depresyonu yapan etkisi naloksonla geri dondiiriilebilir.>

Santral Sinir Sistemi: Remifentanil EEG’de doza bagli baskilanmaya neden
olur. Sistemik kan dolasimi, kafa i¢i basing ve serebral metabolizma hiz1 iizerinde
etkileri diger p-opioidlerine benzerdir. Insanlarda remifentanil infiizyonu sirasinda
konviilsiyon bildirilmemistir.>

Farmakodinamik Ila¢ Etkilesimleri: Remifentanil, kisa etkili oldugu igin
anestezi indiiksiyonunda kullanilabilir. Biling kaybi i¢in hesaplanan ED50 12 pg/kg’dir.
Remifentanil dozunun arttirilmasi, biling kayb1 i¢in gereken tiyopental dozunu azaltir.”®
Bazi hastalarda 20 pg/kg dozunda bile biling kayb1 gelismeyebilir. Ayrica yiiksek dozda
verildiginde belirgin kas rijiditesi goriilebilir. Remifentanilin yaklasik 1,3ng/ml’lik dozu
isofluranin minimum alveolar konsantrasyonunu (MAK) % 50 azaltir. inhalasyon
anestezikleri ve intravendz anesteziklerle beraber kullanilan remifentanil, bu ilaglarin

;
konsantrasyonu azaltir.”"*®

2.6. Agn

Uluslararas1 Agr1 Arastirmalari Teskilat1 (International Association for the Study
of Pain) (IASP) tarafindan yapilan tanimlamaya goére agri; viicudun herhangi bir
yerinden kaynaklanan, gercek ya da olasi bir doku hasar ile birlikte bulunan, hastanin
gecmisteki deneyimleriyle ilgili, duysal, afektif, hos olmayan bir duyudur. Agr1 her
zaman kisiye 6zneldir. Bu nedenle kisiden kisiye biiyiik farkliliklar taslr.59

Agrn esigi; sensoriyal algilama alanlarini uyararak, talamus ve korteksde agri
deneyimine yol acacak minimum uyar1 olarak tanimlanir. Uyarmin degerini belirleyen
etkenler; uyarinin siddeti, siiresi, uygulandig1 alan ve summasyon faktorleridir. Kisilik
yapisi, davranis bi¢imi, ilave sikintilar, dikkat ve onceki deneyimler gibi psikolojik
etkenler; yas, cinsiyet gibi yapisal etkenler; travma, irradyasyon gibi norolojik etkenler
agrinin  algilanma, degerlendirilme ve yanmitlanmasini etkileyerek agr1 esigini

degistirebilir.”
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Agr1 duyusu protopatik (noksius) veya epikritik (noksius olmayan) olarak
tanimlanir. Epikritik duyu (hafif dokunma, basi, propriosepsiyon ve 1s1 ayirt edilmesi)
diisiik esikli reseptorlerle karakterizedir ve genel olarak kalin miyelinli sinir lifleriyle
iletilir. Protopatik duyu ise yliksek esikli reseptorlerle algilanir ve daha ince, az
miyelinli A delta ve miyelinsiz C lifleriyle iletilir.* Nosisepsiyon terimi nosi (Latince
zarar veya yaralanma)’den gelir, travmatik veya noksius uyartya noral yanitt
tanimlamak ic¢in kullanilir. Nosisepsiyonun hepsi agri1 olusturur fakat tiim agrilar
nosisepsiyon kaynakli degildir. Bu nedenle agriy1 klinik olarak iki kategoride siniflamak
uygun olur: 1) Esas olarak nosisepsiyon kaynakli akut agr1 ve 2) nosisepsiyon kaynakli
olabilen fakat psikolojik ve davranigsal faktorlerin de siklikla rol oynadigi kronik agri.
Nosiseptif agri; noksius uyariyr ileten Ozellesmis reseptorler olan periferik
nosiseptorlerin aktivasyonu kaynaklidir. Nosiseptorler; hem somatik hem de visseral
dokularda bulunurlar. Somatik nosiseptorler ciltte ve derin dokularda (kas, tendonlar,
fasya, kemik) bulunurken, visseral nosiseptorler ise i¢ organlarda bulunur.®* Noksius
uyarilar iki komponente ayrilabilir: kisa latenside (0.1s) A-delta lifleriyle (igne batmasi
ile test edilir) iletilen hizli, keskin, iyi lokalize (‘ilk agr1’) duyu ve C lifleriyle iletilen
daha kiint, daha yavas baslayan, iyi lokalize edilmeyen (‘ikinci agri’) duyu. Afferent
noronlarin 6zellesmis son uglartyla iletilen epikritik duyunun aksine protopatik duyu
pek cok serbest sinir ucuyla iletilir.®! Nosiseptérler; periferde bulunan mekanik, termal
ve kimyasal reseptorler gibi agri reseptorleridir. Cogu mekanik, termal ve kimyasal
uyaranlar1 algilayan serbest sinir ug¢laridir. Nosiseptoriin yanit 6zelliklerine bagli olarak
spinal korda dogru bir yayilim meydana gelir. Spinal kordda meydana gelen
degisikliklerden sonra iist merkezlere iletilerek orada degerlendirilir ve agri olarak
algilanir. Agri bilgisinin yayilimi ile ilgili nosiseptorler iki ana smifta ele alinabilir: A-
delta mekano-termal ve C polimodal nosiseptorler. Birgok agri tipi primer afferent
néronlarin 6zellikle C-polimodal nosiseptdrlerin uyarilmasi ile baslar.*®

(1) mekanonosiseptorler; sikistirma ve igne batmasina yanit verir

(2) sessiz nosiseptorler; sadece inflamasyon varliginda yanit verir

(3) polimodal mekanoisinosiseptorleri.

Sonuncusu en sik bulunandir ve asir1 basing, 1sinin asir1 uglar1 ve alojenler (agr1

olusturan maddeler) ile uyarilir. Alojenler arasinda; bradikinin, histamin, seratonin, H+,
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K+, bazi prostoglandinler ve adenozin trifosfat bulunur. Polimodal nosiseptdrlerin

kuvvetli basinca yanitlar1 yavastir ve 1s1 hassasiyeti gosterirler.®!

2.6.1. Enjeksiyon Agrisi

Baz1 anestezik ajanlarin intravendz enjeksiyonuyla olugan agri; genellikle hasta
tarafindan postoperatif donemde nadiren agiklanir veya animsanir. Eger ilag antekubital
ven veya koldaki biiyiik ¢apli venler yerine eldeki kii¢iik ¢capli bir vene uygulanirsa
enjeksiyon agrist1 sikligt ve agrinin siddeti daha fazladir.”? Intravensz veya
intramuskiiler opioidler ile premedikasyon uygulandiginda veya ila¢ lidokainle
karistirilarak verildiginde bu agrinin siddeti ve insidansi azalir. Midazolam, ketamin,
tiyopental venlerde en az irritasyona neden olan intravendz ajanlaridir. Metoheksital,
etomidat, propofol ve diazepamin ise venlerde irritasyon ve agri olusturma insidanslari
fazladir. Eger eldeki kiigiik venlerden enjeksiyon uygulanirsa propofol hemen hemen
tiim hastalarda, metoheksital ise %80 hastada agriya neden olur. Diazepam yiiksek ven
irritasyonu nedeniyle giiniimiizde yerini daha ¢ok midazolama birakmustir.%? Fizyolojik
olmayan osmolalite veya pH degerine sahip ilaglarda agr1 insidansi1 fazladir ve agriyi
olusturan primer stimulus bunlardan kaynaklaniyor gibi goriinmektedir (diazepam ve
etomidat osmolalitesi yliksek ilaglara; metoheksital, tiyopental, vekuronyum ve nalbufin
fizyolojik olmayan pH degerine sahip ilaclara drnek olarak verilebilir). ilaglarin artan
osmolalite, asidite ve alkalinite degerleri (>1 osmol/kg, pH <4 ve pH >11) agn
olusturmaktadir. Ven duvarinda media ve intima tabakalar1 arasinda serbest afferent
sinir sonlanmalar1 mevcuttur. Enjeksiyon agrisi, ilaglarin vendz duvarda olusturduklari
direkt irritan etkiden kaynaklaniyor olabilir. Agr1 siddeti uygulanan ilacin dozuna ve
ven i¢inden gegen kan akimina da baglidir. Agr siddeti doz ile dogru, kan akimiyla ters
orantilidir.®® Endojen algojenik mediyatorler (6r: histamin, bradikin) veya fizyolojik
olmayan osmolalite ve pH degerindeki soliisyonlar vendz duvarda bulunan
kemonosiseptorlerin aktivasyonuna neden olur. Bradikinin, insanlarda polimodal
nosiseptorleri aktive eden giiglii bir endojen mediyatdrdiir. {laglarin damar endoteline
temas etmesiyle kinin kaskadinin aktivasyonu ve endojen algojenik mediyatdrlerin
salinim1 indirekt yolla kemonosiseptorleri uyararak agri olusumuna neden olur.®*

Sik olarak kullanilan, aminosteroid yapida bir kas gevsetici olan rokuronyum da

siklikla intravendz olarak verildigi kolda spontan ¢ekme hareketine neden olur. Bu
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hareketin olasi nedeni verildigi bolgedeki siddetli yanma tarzindaki agridir. Mekanizma
giintimiizde halen ag¢iklik kazanmamistir. Rokuronyumun, fizyolojik olmayan pH degeri

veya endojen algojenik mediyatorlerin salinimi ile agr1 olusturdugu diisiiniilmektedir.®

2.6.2. Agrimmn Olgiilmesi

Agriin algilanmasi, tanimlanmasi ve agriya verilen yanit kisiden kisiye gore
degisir. Bu yiizden agriy1 objektif olarak 6lgmek kolay degildir. Agrinin Ol¢lilmesine
yonelik ¢ok cesitli dlglim metotlart gelistirilmistir. Tip I Ol¢limler; objektif izleme
dayanan yontemlerdir. Tip II Ol¢limler; agrinin subjektif olarak siddetini dlgmeye
yonelik olup burada hasta kendisi degerlendirme yapmaktadir. Tek ve ¢ok boyutlu pek
cok tipi vardir. Sayisal skalalar, gorsel analog skalasi, kategori skalalari, Burford agri
termometresi, analog renkli devamli skala (ACCS) ve yiiz ifadesi tek boyutlu 6l¢eklere
ornek verilebilir. McGill agr1 soru formu (MPQ), kisa agr ¢izelgesi, Dormount agri
anketi (DPQ), Memorial semptom tanima skalasi (MSTS), West Haven- Yale ¢ok

boyutlu skalasi ve agri envanteri de ¢ok boyutlu dlgeklere drnek olarak verilebilir.%

2.6.3. Enjeksiyon Agrisim1 Degerlendirme Skoru

0-3 Puanh Skala(Borgeat ve ark) Cekme Yanit Skoru*

0 Puan: yanit yok.

1 Puan: yalnizca el bileginde ¢ekme yaniti.

2 Puan: yalnizca kolda hareket (dirsek ve omuz ¢ekme yanit1).

3 Puan: jeneralize yanit (birden fazla ekstremitede yanit).
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3. MATERYAL VE METOD

Bu ¢alisma 01.01.2015- 15.10.2015 tarihleri arasinda Cukurova Universitesi Tip

Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali’nda yiirtitildii.

3.1. Hastalarin Secimi

Etik kurul izni ve hastalardan veya ebeveynlerinden bilgilendirilmis riza onami
almarak, Kulak Burun Bogaz ve Go6z Klinikleri’nde elektif operasyon gecirmesi
planlanan ASA (American Society of Anesthesiologists) I-II grubu 5-15 yas 120 ¢ocuk
hasta calismaya alindi. Caligmada kullanilan ilaglara alerji oykiisii olan hastalar, ASA
III-IV hastalar, son 24 saatte analjezik ve sedatif kullanan hastalar, anestezi Oncesi
damar yolu acilmasina izin vermeyen, operasyon odasinda aglayan ve caligmaya

katilmak istemeyen hastalar ¢alisma dis1 birakildu.

3.2. Preoperatif Donem

Preoperatif degerlendirmesi anestezi polikliniginde yapilan hastalar cerrahi
girisimden bir gun oncesinde yeniden ziyaret edildi. Operasyondan 30 dk once
ameliyathane preoperatif hazirlik odasina getirilen hastalara el sirtindan 22 G kaniil ile

genis bir ven tercih edilerek damar yolu agildi.

3.3. Monitorizasyon ve Anestezi Uygulamasi

Hastalar rastgele 4 gruba ayrildi. Her birinde otuzar adet olmak {izere 4 grup i¢in
120 adet zarf hazirlandi. Calismaya alinacak hastalardan once, her bir grubu igeren
zarflardan dort adet alinarak anestezi teknikerinden birini se¢mesi ve ilaglari buna gore
hazirlamas: istendi.

Premedikasyon yapilmayan hastalar operasyon odasmna alinip, rutin
elektrokardiyografi (Driger Fabius Infinity Kappa EKG monitdrii), noninvaziv kan
basinci(Driger Fabius Infinity Kappa Kan Basinci Modiilii) ve periferik arteryal oksijen
satlirasyonu (SpO;) (Masimo- Rainbow SET Pulse Oximeters Radical-7) ile monitorize
edildi. Preoperatif donem hemodinamik parametreleri (sistolik kan basinci, diastolik kan
basinci, kalp atim hizi, periferik oksijen satiirasyonu) kaydedildi. Tiim hastalara %2,5

tiyopental (5 mg/kg) intravendz yol ile anestezi indiiksiyonu yapilip, biling kaybinin

25



ardindan balon maske ile hastalar %100 O, ile ventile edilip rokuronyum enjeksiyonu
yapildi. Hastalara rokuronyum enjeksiyonu sonrasinda anestezi idamesinde % 50 O+
% 50 azot protoksit+ desfluran (% 6) baslandi. Hastalara yapilacak cerrahi isleme gore
ve yasa gore 4-10mL/kg/h olacak sekilde % 5 dekstroz-% 0,45°1ik NaCl ya da % 0,9
NaCl infiizyonuna baglandi. Ventile edilebilen tiim hastalara rokuronyum 0,6 mg/kg
olarak verildi. Kronometre tutularak intravendz rokuronyum yavas enjeksiyonu 1 dk’da,
rokuronyum hizli enjeksiyonu 5 sn’de yapildi. Rokuronyum oOncesi yapilan salin
enjeksiyonu 30 sn’de, remifentanil de 30sn’de iv puse olarak yapildi. Kapali zarf usulu
rastgele gruplara ayrilan hastalardan;

Grup A’ya rokuronyum (0.6 mg/kg iv ) yavas enjeksiyonu, 15 sn once 4 ml
salin

Grup B’ye rokuronyum (0.6 mg/kg iv ) yavas enjeksiyonu, 15 sn 6nce 0,5 pg/kg
(SF ile 4 ml’ye tamamlanarak) remifentanil.

Grup C’ye rokuronyum (0.6 mg/kg iv) hizli enjeksiyonu, 15 sn 6nce 4 ml salin,

Grup D’ye rokuronyum (0.6 mg/kg iv) hizli enjeksiyonu, 15 sn 6nce 0,5 pg/kg
(SF ile 4 mI’ye tamamlanarak) remifentanil verildi.

Rokuronyum enjeksiyonu sirasinda hastalarin ¢ekme yanitlar1 0-3 puanli cekme
yanit skoruna gore gozlendi ve kaydedildi. Rokuronyum enjeksiyonu sonrasi yaklasik
3dk sonra yeterli kas gevsekligi saglandiginda hastalar uygun endotrakeal tiip ile entiibe
edildi. End-tidal CO, kapnograf (Dridger Scio Four Oxiplus) ile monitdrize edildi.
Operasyon siiresince end-tidal CO, 30-40 araliginda tutuldu. Entiibasyon sonrasi 1. ve
3.dk’da hemodinamik parametreleri kaydedildi, ardindan operasyona baslanildi.

Operasyon bitiminde noromuskuler blokerin etkisi antagonize edildi (0,015-
0,020 mg/kg atropin, 0,05 mg/kg neostigmin ile). Yeterli tidal voliim olusturan ve
uyaranlara yeterli yanit veren hastalar ekstiibe edildi. Bir siire oda havasinda takip
edilen ve sozel uyaranlara cevap veren hastalar postoperatif bakim {initesine alindi.
Ekstiibasyon sonras1 ve postoperatif donemde sistolik kan basinci, diastolik kan basinci,

kalp atim hizi, O, saturasyonu takip edildi.
3.4. Istatistiksel Metod

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 17.0 paket programi kullanildi. Kategorik

Olclimler say1 ve ylizde olarak, siirekli Ol¢limlerse ortalama ve standart sapma (gerekli
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yerlerde ortanca ve minimum - maksimum) olarak 6zetlendi. Gruplar arasinda siirekli
Ol¢iimlerin karsilagtirilmasinda dagilimlar kontrol edildi, normal dagilim gosteren
parametreler i¢in Tek Yonlii Varyans Analizi Anova, normal dagilim gostermeyen
parametrelere de Kruscal Wallis testi kullanildi. SAB, DAB gibi tekrarli 6l¢im
karsilastiriimalarinda Tekrarli Olgiim Varyans Analizi kullanildi. Cekme yanit skor ve
grup karsilastirmasinda ki-kare testi kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel onem diizeyi

0.05 olarak alindi. Grafiksel gosterimlerde line ve bar grafiklerinden faydalanildi.
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4. BULGULAR

Calismamiz Cukurova iiniversitesi Anezteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim
Dal1 tarafindan yiiriitiildii.
4.1. Demografik Ozellikler

Calismaya 120 hasta dahil edildi. Hastalar 4 gruba ayrildi. Cocuklarin yas

ortalamalar1 8.5+3.2 (1-15) idi. Gruplar arasinda yas ve kilo acisindan istatistiksel
olarak fark saptanmadi. (Tablo 1)

Tablo 1. Demografik Ozellikleri

Grup A Grup B Grup C Grup D
Med Med Med Med
OrtESS | (Min-Maks) | OS5 | (Min-Maks) | OS5 | (Min-Maks) | OS5 | (Min-Maks) | T
Yas 84535 | 8(1-15) | 9.1233 | 9(5-15 | 7.6627 | 7(5-14) | 90229 | 8(-14) | 00282
Kilo | 31,2:18,2 | 26(11-100) | 29,5:14,6 | 24(13-65) | 24.9:10,0 | 23(12-56)

30,1£14,5 | 24(13-68) | 0,440
p:kruskal Wallis testi; (Grup A: rokuronyum yavas enjeksiyonu oOncesinde salin verildi; Grup B:
rokuronyum yavas enjeksiyonundan 15sn 6nce 0.5mg/kg remifentanil verildi; Grup C: rokuronyum hizli
enjeksiyonundan 15sn once salin verildi; Grup D: rokuronyum hizli enjeksiyonundan 15 sn oOnce
0.5mg/kg remifentanil verildi)

Hastalar cinsiyetlerine gore incelendiginde % 41.3’0 (50 cocuk) kizken, %

58.7’s1 (70) erkekti. Gruplar arasinda cinsiyet agisindan istatistiksel bir fark saptanmadi.

mKiz

B Erkek

Grup 1

Grup 2 Grup 3 Grup 4

Sekil 1. Gruplarin cinsiyete gore dagilim
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4.2. Sistolik Kan Basme Olciimleri

Bu Dboliimde hastalarin  preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa
Remifentanil sonrasi) sonrast 1.dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi)
sonrasi 3.dk, ekstiibasyon ve postoperatif donemlerde 6l¢iilen SKB degerlerin gruplara
gore dagilimlart ve istatistik karsilagtirma sonuglari incelendi.

SKB o6l¢iimlerinin preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa Remifentanil
sonrasi) sonrast 1.dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi) sonrasi 3.dk,
ekstiibasyon ve postoperatif donemlerde yapilan Olglimleri gruplara gore
kiyaslandiginda istatistik olarak bir fark saptanmadi.

Gruplarin SKB Olglimlerinin  kendi iglerinde zamana bagh degisimleri
degerlendirildi. Grup A daki hastalarin preoperatif donemde ortalama SKB degeri
113.2+15.3; indiiksiyon sirasindaki ortalama SKB degeri 109.3+12.5; Rokuronyum
sonrasi 1. dk ortalama SKB 110.4+15.2 degeri; Rokuronyum sonrasi 3. Dk ortalama
SKB degeri 112.3+£13.9; ekstiibasyon sirasindaki ortalama SKB degeri 117.9+12.9 ve
postoperatif donemdeki ortalama SKB degeri 112.4+12.9 olarak saptandi. (p=0.044).
Grup A daki zaman igerisindeki bu degisim istatistik olarak da anlamli bulundu.

Grup B deki hastalarin preoperatif donemde ortalama SKB degeri 114.0+£17.6;
indiiksiyon sirasindaki ortalama SKB degeri 111.9+17.6; Rokuronyum sonrast 1. Dk
ortalama SKB 105.8+18.0 degeri; Rokuronyum sonrasi 3. Dk ortalama SKB degeri
108.9+17.5; ekstiibasyon sirasindaki ortalama SKB degeri 115.7+17.5 ve postoperatif
donemdeki ortalama SKB degeri 111.5+13.6 olarak saptandi (p=0.0001) ve zaman
igerisindeki bu degisim istatistik olarak da anlamli bulundu.

Grup C deki hastalarin preoperatif donemde ortalama SKB degeri 105.5+14.9;
indiiksiyon sirasindaki ortalama SKB degeri 109.1£19.4; Rokuronyum sonrast 1. dk
ortalama SKB 106.4+£17.9 degeri; Rokuronyum sonrasi 3. dk ortalama SKB degeri
104.2+14.5; ekstiibasyon sirasindaki ortalama SKB degeri 109.6+14.7 ve postoperatif
donemdeki ortalama SKB degeri 105.1£13.3 olarak saptandi. (p=0.004). Grup C’deki
zaman icerisindeki bu degisim istatistik olarak da anlamli bulundu.

Grup D’deki hastalarin preoperatif donemde ortalama SKB degeri 114.0+14.8;
indiiksiyon sirasindaki ortalama SKB degeri 110.5+13.8; Rokuronyum sonras1 1. dk
ortalama SKB 104.6+14.2 degeri; Rokuronyum sonrast 3. dk ortalama SKB degeri
103.6+13.8; ekstiibasyon sirasindaki ortalama SKB degeri 115.1+11.5 ve postoperatif
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donemdeki ortalama SKB degeri 108,6+11,5 olarak saptandi(p=0.0001) vei zaman
icerisindeki bu degisim istatistik olarak da anlaml1 bulundu.

Sistolik  artelyal basincin  zamana gore degisimini  gruplara  gore
degerlendirdigimizde preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa Remifentanil
sonrasi) sonrast 1. dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi) sonrast 3.dk,

ekstlibasyon ve postoperatif donemlerdeki degisimi istatistik olarak anlamli bulundu

(p=0.024). C grubundaki hastalarin SKB 6l¢iimlerinin daha diisiik oldugu saptandi.

Tablo 2. Sistolik Kan Basinei Olgiimlerinin Gruplara Gore Dagilim

Grup A Grup B Grup C Grup D

SKB preoperatif | 113,2+15,3| 112(85-158)| 114,0+17,6| 109(89-156)| 105,5+14,9| 105(80-141)| 114,0+14,8| 114(80-142)| 0,099
SKB Indiiksiyon | 109,3£12,5| 109(80-129)| 111,9+17,6| 110(79-146)| 109,1+19,4| 108(79-155)| 110,5+13,8| 109(84-138)| 0,834
SKB 1dk 110,4+15,2| 111(76-153)| 105,8+18,0| 106(75-152)| 106,4+17,9| 104(81-155)| 104,6+14,2| 105(64-133)| 0,408
SKB 3dk 112,3+13,9| 111(88-150)| 108,9+17,5| 105(76-148)| 104,2+14,5| 104(77-135)| 103,6+13,8| 103(62-126)| 0,115
SKB ekstiibasyon | 117,9+15,1| 115(90-147)| 115,7+17,5| 112(86-150)| 109,6+14,7| 109(83-138)| 115,1+11,5| 118(94-138)| 0,235
SKB postoperatif | 112,4+12,9| 110(90-155)| 111,5+13,6| 110(84-140)| 105,1+13,3| 104(85-130)| 108,6+11,5| 110(90-128)| 0,210

p* 0,044 0,0001 0,004 0,0001 0,024“

p:Tek Yénlii Varyans Analizi (p<0.05); p*:Tekrarli Ol¢iim Varyans Analizi; p“= Tekrarh Olgiim Varyans
Analizi - Gruplar Arasi karsilagtirma.

Grup A: rokuronyum yavas enjeksiyonu oOncesinde salin verildi; Grup B:
rokuronyum yavas enjeksiyonundan 15sn dnce 0.5mg/kg remifentanil verildi; Grup C:
rokuronyum hizli enjeksiyonundan 15sn 6nce salin verildi; Grup D: rokuronyum hizl

enjeksiyonundan 15 sn 6nce 0.5 mg/kg remifentanil verildi.
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Sekil 2. SKB élciimlerinin zamana bagh degisim grafigi

4.3. Diyastolik Kan Basinci Ol¢iimleri

Bu boliimde hastalarin  preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa
Remifentanil sonrasi) sonrasi 1. dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi)
sonrasi 3.dk, ekstiibasyon ve postoperatif donemlerde 6l¢iilen DKB degerlerin gruplara
gore dagilimlart ve istatistik karsilagtirma sonuclar1 degerlendildi.

DKB o6l¢iimlerinin preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa Remifentanil
sonrasi) sonrast 1.dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi) sonrasi 3.dk,
ekstiibasyon ve postoperatif donemlerde yapilan Olglimleri gruplara gore
kiyaslandiginda istatistik olarak farklilik saptanmadi.

Gruplarin DKB olgiimleri  kendi iglerinde zamana baglhh degisimleri
degerlendirildi. Diyastolik artelyal basincin zamana gore degisimini gruplara gore
degerlendirdigimizde preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa Remifentanil
sonrasi) sonrasi 1. dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi) sonrast 3. dk,
ekstlibasyon ve postoperatif donemlerdeki degisimi istatistik olarak anlamli bulunmadi.

(p=0.139).
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Tablo 3. Diyastolik Kan Basinc1 Ol¢iimlerinin Gruplara Gore Dagihimi

Grup A Grup B Grup C Grup D
Med Med Med Med

Ort8S 1 (Min-Maks) | OS5 | (Min-Maks) | OS5 | (Min-Maks) | ™55 | (Min-Maks) | P
DKB preoperalif | 63,9205 | 64(49-84) |683%13,2| 67(45-99) |66,6216,5| 64(40-105) |664212.6| 69(43-88) | 0,617
DKB indiiksiyon _|61,7£10,8| 62(41-79) |65.1214.0| 66(37-99) |66.6-16,6| 64(42-104) |66,4=13.2| 70(34-85) | 0,387
DKB 1dk 60.0£14,5| 61(36-110) |58.9£13.2| 58(36-105) |59.8-13.2| 60(35-86) |63.1213.3| 64(40-87) | 0,396
DKB 3dk 64.6513.4] 66(42-100) |61.4£13.0] 60(37-90) |57.9512.5| 52(37-86) |60.2£12.0] 60(37-83) | 0,219
DKB ckstiibasyon | 68.8:10.9| 68(44-103) |67.6512,5| 66(46-96) |642:13.4| 61(43-95) |67.5-11,0| 68(50-89) | 0,324
DKB postoperatif | 61,8£7,0 | 60(50-85) | 61,7483 | 60(45-80) |61,6:10,7| 60(42-85) | 62,8489 | 60(50-82) | 0,906
p 0,041 0,0001 0,001 0,006 0,139°

p:Tek Yonlii Varyans Analizi (p<0.05); p*:Tekrarli Ol¢iim Varyans Analizi; p“= Tekrarli Ol¢iim Varyans

Analizi - Gruplar Arasi karsilagtirma

Grup A: rokuronyum yavas enjeksiyonu oOncesinde salin verildi; Grup B:
rokuronyum yavas enjeksiyonundan 15sn 6nce 0.5mg/kg remifentanil verildi; Grup C:
rokuronyum hizli enjeksiyonundan 15sn 6nce salin verildi; Grup D: rokuronyum hizl

enjeksiyonundan 15 sn dnce 0.5mg/kg remifentanil verildi.
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4.4. Kalp Attm Hiz1 Ol¢iimleri

Bu Dboliimde hastalarin  preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa
Remifentanil sonrasi) sonrast 1. dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi)
sonras1 3.dk, ekstiibasyon ve postoperatif donemlerde Olgiilen kalp hizi degerlerin
gruplara gore dagilimlar: ve istatistik karsilagtirma sonuglart degerlendirildi.

Kalp hizt olgiimlerinin  preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa
Remifentanil sonrasi) sonrasi 3.dk, ekstiibasyon ve postoperatif donemlerde yapilan
Olctimleri gruplara gore kiyaslandiginda istatistik olarak farklilik saptanmadi. Sadece
Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi) sonrasi 1.dk da gruplar arasinda kalp
atim hizlar agisindan istatistik olarak anlamli bir fark saptandi.

Gruplarin kalp hiz1 6lgiimleri kendi iglerinde zamana baghh degisimleri
degerlendirildi. Grup A daki hastalarin preoperatif donemde ortalama kalp hiz1 6l¢iim
degeri 104.9+18.8; indiiksiyon sirasindaki ortalama kalp hizi 6l¢lim degeri 108.7+£21.5;
Rokuronyum sonrast 1. dk ortalama kalp hizi 6l¢iim degeri 107.4+21.7 degeri;
Rokuronyum sonrast 3. dk ortalama kalp hiz1 6l¢iim degeri 108.9+19.1; ekstiibasyon
sirasindaki ortalama kalp hizi olglim degeri 115.3+14.6 ve postoperatif donemdeki
ortalama kalp hizi dl¢iim degeri 108.9+12.9 olarak saptandi (p=0.025). Grup A’daki
zaman icerisindeki bu degisim istatistik olarak da anlamli bulundu.

Grup B’deki hastalarin preoperatif donemde ortalama kalp hizi Slglim degeri
104.70+23.6; indiiksiyon sirasindaki ortalama kalp hizi Olciim degeri 102.9+22.6;
Rokuronyum sonrast 1. dk ortalama kalp hizi 6lgiim degeri 101.4+22.1 degeri;
Rokuronyum sonrast 3. dk ortalama kalp hiz1 6l¢iim degeri 105.1+21.2; ekstiibasyon
sirasindaki ortalama kalp hizi dlgiim degeri 117.4+£22.7 ve postoperatif donemdeki
ortalama kalp hizi Sl¢lim degeri 106.5+19.3 olarak saptandi (p=0.0001) ve zaman
icerisindeki bu degisim istatistik olarak da anlamli bulundu.

Grup C’deki hastalarin preoperatif donemde ortalama kalp hizi Slglim degeri
111.9£19.8; indiiksiyon sirasindaki ortalama kalp hizi ol¢iim degeri 113.4+14.4;
Rokuronyum sonrast 1. dk ortalama kalp hizi 6lgiim degeri 114.0+£16.4 degeri,
Rokuronyum sonrast 3. dk ortalama SKB degeri 112.7+15.4; ekstiibasyon sirasindaki
ortalama kalp hiz1 6l¢lim degeri 114.1£19.7 ve postoperatif donemdeki ortalama SKB
degeri 106.9+15.1 olarak saptandir (p=0.012).
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Grup D’deki hastalarin preoperatif donemde ortalama kalp hizi Sl¢lim degeri
107.6+16.6; indiiksiyon sirasindaki ortalama kalp hizi ol¢lim degeri 105.6+18.1;
Rokuronyum sonrast 1. dk ortalama kalp hizi Olglim degeri 99.8+18.3 degeri;
Rokuronyum sonrasi 3. dk ortalama kalp hiz1 6l¢tim degeri 100.2+£19.9; ekstiibasyon
sirasindaki ortalama kalp hizi 6l¢iim degeri 110.2+18.9 ve postoperatif donemdeki
ortalama kalp hiz1 6l¢iim degeri 102.8+17.7 olarak saptand1 (p=0.003).

Kalp hizi Olgiimlerinin  zamana gore degisimini  gruplara  gore
degerlendirdigimizde; preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa Remifentanil
sonras1) sonrast 1.dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi) sonrasi 3.dk,
ekstlibasyon ve postoperatif donemlerdeki degisimi istatistik olarak anlamli bulundu

(p=0.007). D grubundaki hastalarin kalp hiz1 6l¢iimlerinin daha diisiik oldugu saptandi.

Tablo 4. Kalp Hiz1 Olgiimlerinin Gruplara Gére Dagilhim

Grup A Grup B Grup C Grup D
Med Med Med Med

OrtESS | \in-Maks) | O™ | (Min-Maks) | 55 | (Min-Maks) | OS5 | (Min-Maks) | P
I;‘;lgg’m 104,9+18,8 | 110(69-140) | 104,7+23,6 | 111(51-136) | 111,9+19,8 | 115(50-140) |107,6+16,6 | 108(64-140) | 0,411
ﬁiﬁ’g@on 108,7421,5| 110(60-142) | 102,9+22,6| 100(60-137) | 113,4+14,4 | 114(89-161) | 105,6+18,1 | 101(72-145) | 0,202
If;‘iphm 107,4421,7| 112(61-143) | 101,4+22,1 | 98(71-140) |114,0+16,4| 117(71-142) | 99,8+18,3 | 103(54-131) | 0,035
SK(j‘Ilph‘Z‘ 108,9+19,1 | 110(78-150) | 105,1+21,2 | 103(69-143) | 112,7+15,4 | 115(79-150) |100,2£19,9 | 101(60-140) | 0,100
Kalphizt =115 3414 6| 116(89-136) | 117,4+22,7| 116(77-170) | 114,1£19,7 | 120(63-139) | 110,2+18,9 | 110(70-142) | 0,621
ekstiibasyon
I;;‘Slfolgg;aﬁf 108,9+12,9 | 110(85-134) | 106,5+19,3| 110(70-140) | 106,9+15,1 | 109(65-129) | 102,8+17,7 | 103(70-136) | 0,679
p* 0,025 0,0001 0,012 0,003 0,007°

p:Tek Yénlii Varyans Analizi (p<0.05); p*:Tekrarli Olgiim Varyans Analizi; p"= Tekrarh Olgiim Varyans
Analizi - Gruplar Arasi karsilagtirma

Grup A: rokuronyum yavas enjeksiyonu oOncesinde salin verildi; Grup B:
rokuronyum yavas enjeksiyonundan 15 sn dnce 0.5 mg/kg remifentanil verildi; Grup C:
rokuronyum hizli enjeksiyonundan 15 sn once salin verildi; Grup D: rokuronyum hizli

enjeksiyonundan 15 sn 6nce 0.5 mg/kg remifentanil verildi.

34




1207

1157
— GrupA
— Grup B

Grup C
— GrupD

1107

Kalp Hizi
o ¢

1057

1007

957

T ) T T T T T
Preoperatif  Induksiyon 1. dk 3. dk Ekstibasyon Postoperatif
Zaman
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4.5. SpO, Ol¢iimleri

Bu bolimde hastalarin  preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum (varsa
Remifentanil sonrasi) sonrasi 1. dk, Rokuronyum sonrasi (varsa Remifentanil sonrasi)
sonras1 3.dk, ekstiibasyon ve postoperatif donemlerde 6l¢iilen SpO, degerlerin gruplara
gore dagilimlar1 ve istatistik karsilagtirma sonuclar1 degerlendirildi.

SpO, olglimlerinin preoperatif, indiiksiyon, Rokuronyum sonrasi (varsa
Remifentanil sonrasi) sonrasi 1. dk, Rokuronyum (varsa Remifentanil sonrasi) sonrasi
3. dk, ekstiibasyon ve postoperatif donemlerde yapilan Olglimleri gruplara gore
kiyaslandiginda istatistik olarak anlamli bir fark saptanmadi.

Gruplarin  kalp hiz1 o6l¢limleri kendi iglerinde zamana baghh degisimleri
degerlendirildir ve zamana bagli SpO; Sl¢iimleri agisindan istatistik olarak bir fark

belirlenmedi.
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Tablo 5. SpO, Olgiimlerinin Gruplara Gore Dagihm

Grup A Grup B Grup C Grup D
Med Med Med Med

OrtsSS | (Min-Maks) | OS5 | (Min-Maks) | O5° | (Min-Maks) | O™ | (Min-Maks) | P
SpO, preop 99.4+0,6 | 99(98-100) | 100,8+7,6 | 100(98-141) | 99,9+2,9 | 99(98-115) | 99,2+0,8 | 99(97-100) | 0,441
SpO, inditksiyon | 99,5+0,7 | 100(98-100) | 100,2+3,8 | 100(98-120) | 99,6+0,5 | 100(99-100) | 99,2+0,9 | 99(97-100) | 0,625
SpO, 1dk 96,4+16,5 | 99(98-100) | 99,7+0,5 | 100(99-100) | 99,6+0,5 | 100(99-100) | 99,40, | 100(98-100) | 0,263
SpO, 3dk 99,6+0,6 | 100(98-100) | 99,5+0,8 | 100(97-100) | 99,6+0,5 | 100(99-100) | 99,50,7 | 100(98-100) | 0,987
SpO, ekstiibasyon | 99,3+1,1 | 100(96-100) | 99,3+0,8 | 99(97-100) |99,5+0,5 | 100(99-100) | 99,5+0,6 | 100(98-100) | 0,843
SpO, postoperatif | 99,4+0,9 | 100(96-100) | 99,4+0,7 | 100(98-100) | 99,5+0,6 | 100(98-100) | 99,4+0,9 | 100(96-100) | 0,996
p 0,739 0,850 0,641 0,170 0,334

p:Tek Yénlii Varyans Analizi (p<0.05); p*:Tekrarli Olgiim Varyans Analizi; p"= Tekrarli Olgiim Varyans
Analizi - Gruplar Arasi karsilagtirma

Grup A: rokuronyum yavas enjeksiyonu oOncesinde salin verildi; Grup B:

rokuronyum yavas enjeksiyonundan 15 sn 6nce 0.5 mg/kg remifentanil verildi; Grup C:

rokuronyum hizli enjeksiyonundan 15 sn once salin verildi; Grup D: rokuronyum hizli

enjeksiyonundan 15 sn 6nce 0.5 mg/kg remifentanil verildi.
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4.6. Cekme Yanit Skorunun Gruplara Goére Dagilim

Hastalarin indiiksiyon sirasinda ¢ekme yanit skorlarinin gruplara gore
dagilimlar1 tablo 4.6 da gosterildi. Bu dagilim istatistik olarak anlamli bulundu.
(p=0.012). Yanitsizlik oraninin en yiiksek oldugu gruplar B (% 66,7) ve D gruplar
(% 70) idi. Yanit olmayan hasta sayist salin uygulanan A ve C gruplarinda 9 iken
remifentanil uygulanan B grubunda 20, D grubunda 21 idi. Jenarilize yani tim vuciitta
olan yanit ise en ¢ok A (% 20) ve C (% 20) gruplarinda goriildii. Jenarilize yanit goiilen
hasta sayisi salin uygulanan A ve C gruplarinda 6 iken remifentanil uygulanan B ve D
gruplarinda 1 idi.

Grup A ve C arasinda ¢ekme yaniti agisindan istatistik olarak anlamli bir fark
saptanmadi (p=1.000). Grup B ve D arasinda da ¢ekme yanit1 agisindan istatistik olarak
anlamli bir fark tesbit edilmedi (p=0.974). Ancak Grup A ve C’nin ¢ekme yanit skor
dagilimlarinin Grup B ve D’den istatistik olarak farkli oldugu belirlendi.

Tablo 6. Cekme Yamit Skoru Dagilimi

Grup A Grup B Grup C Grup D
n % n % n % n %

Cekme Yanit Skoru

Yanit Yok 9 30 20 66,7 9 30 21 70,0
Yalnizca El Bileginde Cekme 7 23,3 5 16,7 7 233 5 16,6
Yanit

Yalnizca Kolda Hareket 8 26,7 4 13,3 8 26,7 3 10,0
Jeneralize Yanit 6 20,0 1 3,3 6 20,0 1 3,3

p:Ki-Kare testi; (Grup A: rokuronyum yavas enjeksiyonu oncesinde salin verildi; Grup B: rokuronyum
yavas enjeksiyonundan 15sn Once 0.5mg/kg remifentanil verildi; Grup C: rokuronyum hizl
enjeksiyonundan 15sn 6nce salin verildi; Grup D: rokuronyum hizli enjeksiyonundan 15sn 6nce0.5mg/kg
remifentanil verildi.)
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Sekil 6. Cekme yanit skorunun gruplara gore dagihm grafigi

4.7. Yan Etkiler
Tiim gruplarda bradikardi, okstiriik, kas veya toraks rijiditesi ve kullanilan

ilaclara kars1 alerjik bir reaksiyon gozlenmedi.
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5. TARTISMA

Genel anestezi indiiksiyonunda rokuronyumun intravendz uygulanmasi
hastalarin ¢ogunda yogun bir agriya sebep olur.*®®%" By agr bilingsiz hastalarda hem
enjeksiyonun yapildigi elde ve kolda refleks ¢ekilme hareketlerine hem de viicudun
jeneralize hareketlerine sebep olabilir. Anestezi indiiksiyonu sirasinda bu g¢ekilme
hareketleri intravendz kateterin ¢ikmasina, ek ilaglarin uygulanmasinda zorluklara ve
daha sonra kardiyovaskiiler aktivasyon riskine neden olabilir.®® Cocuklarda rokuronyum
enjeksiyonu sirasinda geri ¢gekme hareketinin 6nlenmesi 6nemlidir ¢linkii; bir kez damar
yolu ¢iktiginda tekrar rekaniilasyonu zor olabilir ve zaman kaybina neden olabilir. Hatta
rokuronyum enjeksiyonu sonrasinda, jeneralize spontan hareketlere sekonder gastrik
regiirjitasyon nedeniyle pulmoner aspirasyon gibi hayati tehdit eden komplikasyonlar
ortaya ¢ikabilir.”

Bizim c¢alismamizda 5-15 yas pediatrik hasta grubunda rokuronyum enjeksiyon
agrisinin azaltilmasinda rokuronyum enjeksiyon hizinin ve remifentanilin etkinligi ve
0,5 pg/kg remifentanilin anestezi indiiksiyonunda hemodinamik yanit1 kontrol etmede
yeterli olup olmadigi arastirilmistir.

Literatiirde rokuronyum enjeksiyon hizinin ve verilis seklinin enjeksiyon
agrisina ve geri ¢ekme hareketine etkisi oldugunu gosteren ¢alismalar mevcuttur. Lee ve
ark.’nin erigkin hastalarda yaptiklar1 ¢alismada turnike kullanilan olgular ii¢ gruba
ayrilarak ; ilk iki gruba 0,1 ml/kg % 0,9 NaCl ve 0,1 mil/kg %1 lidokain verilikten sonra
10 sn’de iv bolus yavas rokuronyum enjeksiyonu uygulanmistir. Uciincii gruba ise
0,1 ml/kg % 0,9 NaCl sonrasinda yaklasik 1sn’de (miimkiin olan en hizli sekilde) hizh
rokuronyum enjeksiyonu yapilmistir. Bu ¢aligmada rokuronyuma bagl ¢ekme yanitinda
salin + 10 sn’de yapilan yavas rokuronyum enjeksiyon grubunda en yogun ve sik ¢ekme
hareketi goriilmiistiir. Lidokanli grup ve 1sn’de yapilan hizli rokuronyum enjeksiyonu
grubunda ise ¢ekilme yanit1 bakimindan benzer sonuglar elde edilmistir.®®

Buna karsin Beak ve ark. 5 sn’de iv bolus ve 1 dk’da IV infiizyon seklinde 0,6
ve 0,9 mg/kg rokuronyum uygulamiglar ve geri ¢ekme hareketi insidansinin ve
siddetinin bolus grup ile karsilastirildiginda infiizyon grubunda belirgin olarak daha
diisiik oldugunu Vurgulamlslardlr.70 Young Hee Shin ve ark.’min yapmis oldugu

calismada 171 cocuk hasta dort gruba ayirarak; diliie edilmemis rokuronyum (10
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mg/ml) ve diliie edilmis rokuronyum (1 mg/ml), 5 sn’de hizli olarak ve 1 dk’da yavas
olarak enjekte edilerek rokuronyum sonrasi geri ¢ekme yaniti degerlendirilmistir. Bu
calismada en belirgin ¢ekme yaniti, diliie edilmemis ve 5 sn’de yapilan hizli
rokuronyum enjeksiyonunda goriilmistiir. Diliie edilmis ve edilmemis yavas
enjeksiyonun geri ¢ekilme yanitinda azalma sagladigini, en belirgin azalmanin ise diliie
edilmis 1 dk’da yapilan yavas rokuronyum enjeksiyonu ile saglandigini
bildirmislerdir.”* Bu caligmalarda rokuronyum uygulama dozundan ¢ok uygulama
tekniginin 6nemli oldugu, rokuronyum infiizyon teknigi ile rokuronyum diliisyonu
yontemlerinin basart oranlarinin benzer oldugu ve inflizyon teknigi ile agriya neden
olan mediatorlerin salinimi Onlenerek C nosiseptdr aktivasyonunun azaltilabilecegi
vurgulanmistir. Bizim calismamizda ise geri ¢ekme yanitinda rokuronyumun hizli ve
yavas yapilmasi agisindan bir fark saptanmamamistir. Yani, Ssn’de yapilan hizh
rokuronyum enjeksiyonu (grup A) ile 1 dk’da yapilan yavas rokuronyum enjeksiyonu
(grup C) arasinda ekstremitenin ¢ekme yaniti insidansinin birbirine benzer oldugu
gbzlenmistir.

Rokuronyum enjeksiyonuna bagli ortaya c¢ikan geri c¢ekme hareketini
engellemek igin gesitli ilaglar kullanilmistir. Bunun ig¢in farkli basar1 oranlart bildirilse
de lidokain, esmolol, ketamin, opioidler, deksmedotimidin, asetaminofen, nétralize
edilmis rokuronyum, ditisyon metodu gibi tedavi modaliteleri denenmistir. Shevchenko
ve ark.”? nceden yapilan IV lidokain ile rokuronyum enjeksiyonuna bagli agrinin
¢ocuklarda hafifleyebildigini, Memis ve ark.”® lidokain daha etkili olmakla birlikte
ondansetron, tramadol ve fentanilin enjeksiyon agrisinin yogunlugunu azalttigim
gostermislerdir. Cheong ve Wong74 enjeksiyon agrisinin sikligr iizerinde lidokainin iki
farki dozunun (10 ve 30 mg) etkinligini karsilagtirmiglardir ve rokuronyum
uygulamasindan once verilen her iki dozda uygulanan lidokainin enjeksiyon agrisinin
sikligint ve ciddiyetini belirgin olarak azalttigini, yiiksek dozun daha etkin oldugunu
bildirmislerdir. Liou ve ark. diisiik doz ketaminin (0,2 mg/kg) rokuronyuma bagl geri
¢ekme hareketinde % 56 azalma sagladigimi bildirmislerdir.” Tunceli ve ark.?
rokuronyumun 1 mg/ml’ye diliie edilerek uygulanmasinin, 10 mg/ml’lik dozla
karsilastirildiginda agri  sikliginin  ve yogunlugunun belirgin olarak azalttigini
gostermislerdir. Yine ¢ocuklarda yapilan bir baska ¢alismada, rokuronyum enjeksiyonu

oncesinde tek bagsina sevofluran inhalasyonu, tek basina remifentanil (0,5 pg/kg)
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uygulanmasi ve bu iki ajanin kombine uygulanmasinda olgularin geri ¢ekme hareketleri
degerlendirilmistir. Sevofluran inhalasyonuyla intravendz remifentanilin etkinligi
arasinda belirgin bir fark olmadigi, sevofluran inhalasyonu ile birlikte intravendz
remifentanil kombinasyonu uygulandiginda ise geri ¢ekme hareketinin belirgin olarak
daha az oldugu bildirilmistir.”® Bu nedenle ¢alismamizda anestezi idamesinde kullanilan
volatil anestezik ajan (desfluran) rokuronyum enjeksiyonuna bagl geri ¢cekme yanitini
etkileyebileceginden rokuronyum enjeksiyonu sonrasinda kullanilmstir.

Baslangictaki calismalarda remifentanil uygulanmadigi ve bu calismalarin
cogunun eriskin hastalarda yapildigi dikkati c¢ekmektedir. Daha sonralari hem
eriskinlerde hem de farkli yas gruplarindaki ¢ocuk hastalarda rokuronyum enjeksiyon
agrisint Onlemek i¢in remifentanil ile ¢ok sayida calisma yapilmistir. Literatiirde
remifentanille turnikesiz ve turnikeli yapilan bir calismada remifentanil + turnike
kullanilan grupta geri cekme hareket insidansinin sadece remifentanil kullanilan gruba
gore cok daha yiiksek oldugu gosterilmistir.”’

Pediatrik hastalarda rokuronyum enjeksiyon agrisina bagli ¢ekme yanitini
degerlendirmek icin bir¢cok skorlama sistemi kullanilmistir. Calismamizda da literatiirde
en ¢ok kullanilan Borgeat ve ark. tarafindan tammlanmis cekme yanit skoru
kullanilmistir.  Yaptigimiz ¢alismada remifentanil kullandigimiz grup B ve D’de
strastyla % 66,7 ve % 70 oranlarinda hastalarimizda ¢gekme yanit1 gozlenmemistir ve her
iki gruptan birer hastada (% 3,2) jeneralize ¢ekme hareketi gbzlenmistir. Jeneralize
cekme hareketi ise tam tersine remifentanilin kullanilmadigr A ve C gruplarinda daha
yiiksek oranda gozlenmistir (% 20). Calismamiza benzer olarak, Kim ve ark.’nin
pediatrik hasta grubunda yaptiklar1 ¢alismada remifentanil 6n tedavisiyle geri ¢cekme
hareketinde % 71°lik azalma sagladiklarin1 ve remifentanil grubunda higbir hastada
jeneralize hareket goriilmedigini bildirmislerdir.®®

Rokuronyum enjeksiyon agrisi igin kabul edilmis ¢esitli mekanizmalar olmasina
ragmen gercek mekanizma halen belirsizdir. Rokuronyum pH’s1 4 olan izotonik bir
soliisyon igerisinde kullanildiginda enjeksiyon agrisinin olasi sebebinin diisiik pH
oldugu bildirilmistir. Buna karsin pH’1 4 olan normal salin verilen hastalar agridan
sikayet etmedilkleri i¢in tek basina diisik pH enjeksiyon agris1 agiklamaya
yetmemektedir. EK olarak Tunceli ve ark. % 0,9 SF ile 0,5 mg/ml olacak sekilde

rokuronyumun diliie edilmesinin uyanik yetiskin hastalarda rokuronyuma bagli agriy1
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ortadan kaldirdigini bildirmislerdir ve ayrica kullanilan soliisyonlarin osmolaritesi ve
pH’smin gruplar arasinda farkli olmadigini rapor edilmistir.” Rokuronyum enjeksiyon
agrisinin nedeni olarak kabul edilen olas1 diger mekanizmalar arasinda; dogrudan venoz
nosiseptorleri irrite eden kinin gibi lokal mediatorlerin salinmasi ve C- nosiseptorlerini
dogrudan aktive edebilen aminosteroidal néromuskiiler blokorlerin allojenik etkisi
sayilabilir.”® 7 8

Venoz turnike uygulanmasi lidokain, ondansetron ya da tramadol gibi lokal
anestetik 6zellikli ilaglar i¢in uygundur. Fakat bu teknik fentanil ve morfin gibi santral
etkili ilaglar i¢in uygun degildir, ¢ilinkii turnike bu ilaglarin etki bolgelerine ulasmasina
engeller. Calismamizda rokurunyum enjeksiyon agrisin1 azaltilmasinda remifentanilin
santral analjezik etkisinin de rol oynayacagmi varsaydigimiz i¢in turnike teknigi
kullanilmamistir. Ahmad ve ark. enjeksiyon agrisini 6nlemede opioidler ile yapilan 6n
tedavinin opioidlerin pik konsantrasyona ulastiklart zaman etkili oldugunu, lokal
anestetik ilaglarla 6n tedavinin hem hizli verildiginde hem de ven6z okliizyon teknigiyle

8 Remifentanilin pik etkisinin

uygulandiginda etkili oldugunu iddia etmislerdir.
baslamas1 i¢in 1dk gerektigi icin literatiirde rokuronyum enjeksiyonundan 1dk once
remifentanil yapilan ¢alismalar vardir,* % Diger taraftan opioid reseptdrlerinin yanlizca
dorsal kok ganglionlarinda ve primer afferent sinirlerin santral terminalinde degil,
periferal sensdriyal sinir terminallerinde de yer aldigi bilinmektedir. Ayrica opioid
reseptOrleri sinir sistemine ek olarak tiim viicutta vaskiiler endotelyumda da
bulunmaktadir.*®* Bu durumda rokuronyuma bagli enjeksiyon agrisinin azaltilmasinda
remifentanilin santral etkisinin yami1 sira periferal etkisinin de rolii olabilir. Bizim
calismamizda ise rokuronyum enjeksiyonundan 15 sn once remifentanil 30 sn’de
uygulanmistir ve geri ¢cekme hareketlerinde literatiirle benzer oranda azalma saglandig
dikkati ¢ekmigstir. Eger remifentanilin periferal etkisi varsa, vendz turnike uygulamasi
ya da rokuronyum enjeksiyonundan hemen once turnike uygulanmasi geri ¢ekme
hareketini azaltmada daha etkili olabilir. Buna karsin 6n tedavi tekniginin etkisi i¢in
daha fazla aragtirma gereklidir.

Calismamizda rokuronyuma bagli enjeksiyon agrist ve geri ¢ekilme hareketleri
yaninda olusan hemodinamik degisiklikler de degerlendirilmistir. Twersky ve ark®

2438 hastay1 kapsayan ¢ok merkezli bir ¢alismada, remifentanil ve fentanilin cerrahi

strese karst olusan hemodinamik yanitlar {izerindeki etkisini incelemislerdir. Indiiksiyon
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ve entiibasyondan sonra remifentanil ile daha diisiik kan basinglar1 ve kalp atim hizlar
bildirmislerdir. Remifentanilin anestezi indiiksiyonunda ve cerrahi boyunca iyi bir
hemodinamik stabilite sagladigini bircok calismada belirtilmistir. 34 &%

Remifentanilin kardiyovaskiiler sistem iizerine olan etkisi bradikardi ve azalmis
sempatik reflekslerin  bir sonucu olarak arteryal kan basmcinda diismedir.!’
Remifentanilin  bradikardik ve hipotansif etkileri doza bagimli olarak ortaya
cikmaktadir. Byung In Choi ve ark.®” *nim eriskinlerde remifentanil ile rokuronyum iv
enjeksiyonuna bagli geri ¢ekme hareketinin Onlenmesi i¢in yaptiklar1 c¢alismada
ortalama arter basmnci ve kalp atim hizi degerlendirilmis ve 0,5 ve 1,0 ug /kg
remifentanil dozlarinin trakeal entiibasyon sonrasinda gelisen hemodinamik
degisiklikleri azaltmada benzer derecede etkili oldugunu gés‘termislerdir.88’89 R. O’Hare
ve ark.* eriskinlerde remifentanilin 0,5 , 1,0 ve 1,25 pg/kg ‘lik bolus dozlariyla hizli seri
anestezi indiiksiyonunda laringoskopi ve trakeal entlibasyona karst gelisen
hemodinamik yanit1 (sistolik kan basinci, diastolik kan basinci ve kalp atim hizi)
incelemislerdir. 30 sn’de yapilan 0,5 pg /kg remifentanil bolus dozunun entiibasyon
sonrast arteryel basing ve kalp atim hizi artisini kontrol etmekte etkisiz oldugunu
belirtmislerdir. Buna karsin 1,0 pg /kg remifentanilin diastolik kan basincinda kiigiik bir
artis haricinde genel olarak entiibasyon sonrasi hemodinamik yaniti kontrol etmede
yeterli oldugunu, 1,25 pg/kg remifentanilin ise diastolik kan basincindaki artigi
tamamen Onledigini ancak bu dozda hipotansiyon ve nadiren de bradikardi gelistigini
bildirmislerdir. Anestezi indiiksiyonunda gelisen hemodinamik yanitin kontroliinde
remifentanilin kullanildig1 ¢alismalarda genel olarak ortalama arteryal basing ve kalp
attm hiz1 degerlendirilmistir.91 Bizim caligmamizda ise c¢ocuk hastalarda anestezi
indiiksiyonunda ve entiibasyon sonrasinda sistolik kan basinci, diastolik kan basinci ve
kalp atim hizin1 degerlendirilmistir. Remifentanil kullanilan gruplarda (grup B ve D) ve
salin kullandigimiz gruplarda (grup A ve C) entiibasyon sonrasinda hemodinamik yaniti
kontrol etmede anlamli bir fark saptanmamustir. Sadece hizli rokuroyum enjeksiyonu
oncesinde salin yaptigimiz grup C’de hastalarin sistolik kan basing 6lgiimlerinin daha
diisiik oldugu saptanmistir. Ancak diger gruplarla karsilastirildiginda grup C’deki
hastalarin preoperatif sistolik kan basing Olclimlerinin de daha diisiikk oldugu dikkati
cekmektedir. Diastolik kan basincini inceledigimizde remifentanil kullanilan gruplarda

(grup B ve D) ve salin kullandigimiz gruplarda (grup A ve C) entiibasyon sonrasinda
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anlamli bir fark saptanmamistir. R. O’Hare ve ark.’nin yaptigi ¢alismaya benzer olarak
bizim de ¢alismamizda 0,5 pg /kg remifentanil dozuyla hipotansiyon veya bradikardi ile
karsilagilmamuistir.

Gerek eriskinlerde gerek cocuklarda remifentanil ile yapilan tiim caligmalarda
kalp hizinda diisme goriilmiistiir. Calismamizda da grup B ve D’de remifentanilin
entiibasyona sekonder kalp hiz1 artisin1 engellendigi ve Grup D’deki hastalarda kalp hizi
Olctimlerinin daha diisiik oldugu saptanimstir.

Genel anestezi alacak tiim hastalarda satlirasyon takibi rutin olarak
yapilmaktadir. Remifentanilin bradikardi disinda oksiiriik, toraks rijiditesi, kas rijiditesi
ve desatiirasyon gibi yan etkileri de vardir.*® Remifentanilin bu gibi yan etkilerinden
dolay1 ve rokuronyum enjeksiyon agrist nedeniyle gelisebilecek bronkospazm,
pulmoner aspirasyon olgusu bildirildiginden, hastalarimizin preoperatif ve indiiksiyon
esnasindaki periferik oksijen satiirasyon 6l¢iimleri takip edilmistir. Opioidlerin oksiiriik
yapict mekanizmalar1 hala belirsizdir. Opioidlerin ¢ocuklarda oksiiriik yapma insidansi
da tam olarak bilinmemektedir ¢iinkii; bu konuyla ilgili daha 6nce yapilan calismalar

cogunlukla eriskin hastalarda yapllmls‘[ur.gz’93

Pediatrik hastalarda rokuronyuma bagl
gelisen geri ¢cekme hareketini 6nlemede remifentanilin 1 pg /kg 1V dozuyla kullanildig:
bir ¢alismada hastalarin %14’iinde oksiirik gelistigi bildirilmistir.®® Calismamizda
hicbir olgumuzda satiirasyon diisiikliigli, bradikardi, oksiiriik, kas ve toraks rijiditesi

gdzlenmemistir.
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6. SONUC

Pediyatrik olgularda rokuronyuma bagl gelisen enjeksiyon agrisinda enjeksiyon
hizinin  etkisinin olmadigi, rokuronyum Oncesi yapilan remifentanilin ciddi
hemodinamik deisikliklere yol agmaksizin enjeksiyon agrisini enjeksiyon hizi ile
iligkisiz olarak Onemli oranda azalttigi kanisina varilmistir. Pediyatrik olgularda
rokuronyum enjeksiyonun neden oldugu agrinin engellenmesi ile ilgili (enjeksiyon
hizlar1, diliisyon, opioidlerin santral ve periferik etkisi) daha fazla caligmaya ihtiyac

oldugunu diisiinmekteyiz.
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