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OZET

Caligmamizda hem anksiyolitik premedikasyon hefn de preemptif analjezinin
postoperatif analjezik tiiketimi lizerine olan etkisini degerlendirmeyi; bu amagla, preoperatif
diazepam ve diazepam + tramadol alan grupla, plasebo alan grubun Hasta Kontrollii
Analjezi (HKA) izlemi ile postoperatif analjezik tiiketimini karsilagtirmay1 planladik.

Elektif total abdominal histerektomi (TAH) planlanan, 25-60 yas arast ASA I-II, 90
kadin hasta ¢aligmaya alindi. Kronik agrisi olan, daha 6nce uzun dénem opioid kullanan,
opioidlere kars1 bilinen allerjisi olan, karaciger ve bobrek fonksiyon testi bozuklugu olan ve
HKA cihazim1 kullanamayacak durumda olan hastalar ¢aligma digt birakildi. Operasyondan
Onceki gece hastalar degerlendirilerek, HKA cihazim nasil kullanacaklar1 ve viziiel analog
skala (VAS) anlatildi. Hastalarin anksiyeteleri Durumiuk Kaygi Envanteri ile (STAI-1)
degerlendirildi. Hastalara operasyondan énceki gece ve operasyondan 1 saat 6nce rastgele bir
gruptan premedikasyon verildi. Calismaya alman olgular verilen premedikasyona gore 3
gruba ayrildi. Grup D: Operasyondan 6nceki gece ve operasyondan 1 saat 6nce oral 10
mg diazepam alan hastalar. Grup T: Operasyondan Onceki gece oral 10 mg diazepam ve
operasyondan 1 saat dnce oral 10 mg diazepam ve 50 mg tramadol alan hastalar. Grup P:
Operasyondan 6nceki gece ve operasyondan 1 saat 6nce oral plasebo alan hastalar,

Ameliyat odasina alinan hastalara EKG, non- invaziv kan basinci, puls oksimetre ile
periferik oksijen satlirasyonu (SpO,) monitorizasyonlari uygulandi, periferik damar yolu
acildi. Anestezi indiiksiyonu 1pg/kg fentanil, kirpik refleksi kaybolana kadar yaklagik 2 mg/kg
propofol ile yapildi. Néromuskuler blokaj i¢in 0.2 mg/kg sisatrakuryum uygulandi ve 3 dakika
sonra entlibasyon gerceklestirildi. Idame % 33 0,/% 66 N,O kangsim icinde % 0.8-1
konsantrasyonunda izofluran ile saglandi. Entiibasyondan sonra ve intraoperatif 10, 15, 20, 25,
30, 45, 60, 90, 120. dakikalarda ve ekstiibasyondan 6nce kalp atim hizi, ortalama kan basinci
ve periferik oksijen satiirasyon degerleri kaydedildi. Gerektiginde ek kas gevsetici dozu
(0.03 mg / kg) yapildi. Intraoperatif takip sirasinda tasikardi (1 dakikadan uzun siiren ve
preoperatif kalp hizinin % 20’ sinden fazla artig) ve hipertansiyon (1 dakikadan uzun siiren
preoperatif sistolik arter basinci degerinin % 20 'sinden fazla artis) gibi yetersiz anestezi
gostergeleri durumunda izofluran konsantrasyonu % 0.2 arttirildi, 5 dakika i¢inde diizelme
olmadifinda fentanil (1pg/kg) yapildi ve yapilan ek fentanil dozu kaydedildi. Cerrahi



sonunda kas gevsetici etkisini antagonize etmek i¢in neostigmin (0.03 mg/kg) ve atropin
(0.015 mg/kg) yapildi. Hastalarin solunumu yeterli oldugunda ekstiibasyon gerceklestirildi.
Ekstiibasyon zamani, (anestezik ilaglarin kesilmesinden ekstiibasyona kadar olan siire) goz
agma zamani, (anestezik ilaglarin kesilmesinden “g6ziiniizii aginiz” komutana yanit alinana
kadar olan siire) ve sesli yanit verme zamani (anestezik ilaglarin kesilmesinden adiniz nedir
sorusuna cevap alinana kadar gegen siire) kaydedildi.

Postoperatif tiim olgulara petidin 2 mg/ml ile hazirlanmig HKA cihazi (Eczacibagi-
Baxter AP II) ile i.v analjezi uygulandi. HKA i¢in yiikleme dozu 20 mg (operasyon
masasinda uygulands), bolus doz 10 mg, kilitli kalma siiresi 15 dakika, 1 saatlik limit 30
mg olacak gsekilde ayarlandi. Hastalar ayilma odasinda ilk bir saat 10, 20, 30, 45, 60.
dakikalarda, serviste 2, 4, 6, 8, 12, 24. saatlerde kalp atim hiz1, ortalama arter basinci,
solunum sayisi, agr1 degerleri, sedasyon skorlari, kullamlan analjezik miktari, analjezik istek
sayilari, ek analjezik miktari, bag donmesi, bulanti, kusma, kaginti, terleme, agiz kurulugu
gibi yan etkiler acisindan takip edildi. Ayrica postoperatif ilk 1 saat periferik oksijen
satiirasyonlar: kaydedildi. Hastalarin agr1 degerleri vistiel analog skala (VAS) (0= agn yok,
10= dayanilmaz agr1) ile degerlendirildi. Postoperatif herhangi bir donemde VAS degeri 4
ve lizerinde oldugunda i.v 20 mg petidin uygulandi, ek analjezik miktari olarak kaydedildi.
Sedasyon skorlar1 (0= uyanik, 1= uykulu ama s6zel uyar: ile uyandinlabilir, 2= uykulu ama
fiziksel uyan ile uyandirilabilir, 3= ciddi uyuyor, koopere degil) degerlendirildi.

Gruplarin ilk bir saatte VAS degerleri ve biitin zamanlarin sonunda kullamlan
meperidin miktari, HKA cihazindan kaydedilen istek sayilari, kullanilan ek analjezik miktart
tramadol + diazepam alan hastalarda, diazepam ve plasebo alan hastalardan daha diistiktii.
Diazepam alan hastalarda toplam kullanilan meperidin miktari, istek sayilari, ek analjezik
miktar1 plasebo grubuna gére daha azdi.

Sonug olarak; orta veya biiylik cerrahi planlanan, cerrahi sonrasi siddetli agr1 beklenen
operasyonlarda gerek diazepamin anksiyolitik etkisinin, gerckse tramadolun preemptif
analjezik etkisinin postoperatif agr1 lizerine etkili oldugunu; her iki ajanin postoperatif
kullanilan analjezik miktarini, yan etki siklifinda artisa neden olmaksizin azalttiin1 saptadik.
Bu bulgular 1518inda operasyon Oncesinde tek basina anksiyolitik ya da analjezik
kullanimi yerine, analjezik + anksiyolitik kombinasyonunun, stresle miicadele ve

postoperatif analjezi i¢in daha etkin olacagi kanisindayiz.

Anahtar Kelimeler: Diazepam, Tramadol, Analjezik tiiketimi



ABSTRACT

We designed this study to determine the effects of both anxiolytic premedication and
pre-emptive analgesia on postoperative analgesic consumption. Subjects were assigned to
receive diazepam, diazepam plus tramadol and placebo to compare analgesic consumption
with patient controlled analgesia (PCA) monitoring.

A total of 90 ASA I-II patients aged 25-60 years scheduled to undergo total
abdominal hysterectomy were enrolled into the study. Exclusion criteria included a history of
chronic pain, long term use of opioid medication, a known allergy to opioids, liver and kidney
disfunction, and inability to use of PCA device. All patients were instructed on the use of the
PCA devise and the Visual Analogue Scale (VAS). Patients anxiety assessed with the State
Trait Anxiety Inventory (STAI-1). The patients were randomly divided into two groups
according to which premedication given. In Group D, the patients received oral diazepam 10
mg at the night before surgery and one hour before surgery. In Group T, the patients received
oral diazepam 10 mg at the night before surgery and diazepam 10 mg plus tramadol 50 mg
one hour before surgery. In Group D, the patient received oral placebo at the night before
surgery and one hour before surgery.

On arrival in the operating room ECG, non-invasive blood pressure, pulse oxymetry
(SpO;) monitoring and peripheral venous catheter were applied to all patients. Anesthesia was
induced using fentanyl 1pgkg? and propofol approtimitly 2 mgkg™ till the tear reflex
loosing. cis-atracurium 0.2 mgkg’ given for neuromuscular blockade and intubation was
made after 3 minutes. Isoflurane at concentration 1-2 % in a mixture of O2 33 % and nitrous
oxide 66 % was used for maintenance of anesthesia. Heart rate, mean blood pressure and
pulse oxygen saturation were recorded after intubation and at 10%, 15% 20%, 25% 30%, 45ﬂ‘,
60™ , 90™ minutes and before extubation. Additional cis-atracurium 0.03 mg.kg-1 was titrated
as needed. Concentration of isoflurane was increased 0.02 % when inadequate anesthesia
sings like tachycardia, an increase of heart rate more than 20 % of preoperatively level, and
hypertension, an increase of sistolic blood pressure more than 20 % of preoperatively level.
Whether there was no promotion in 5 minutes, fentanyl 1ug.kg-1 was used. Additional sum of
fentanyl was recorded. At the conclution of surgery neostigmine 0.03 mg.kg-1 and atropine



0.015 mgkg-1 were used to antagonize the neuromuscular blockade. Extubation was
performed when adequate respiration. The extubation time, duration from stopping anesthetic
gasses to extubation, eye opening time, duration from stopping anesthetic gases to responsing
of “open your eyes” remote, and verbal response time, duration from stopping anesthetic
gases to answering to the question of what is your name, were recorded.

PCA devise (Eczacibagi-Baxter AP IT) prepared at 2 mg/ml petidine concentration was
used for i.v analgesia to all cases postoperatively. PCA devise was adjusted with loading
doses 20 mg given at operating room, bolus doses 10 mg, lockout time 15 minutes, one hour
limitation 30 mg. In the recovery room at 10" 20% 30®, 45 60™ minutes in one hour and in
the department at oM 4t gt gl 15® 4™ hours the patient were monitored with parameters
that heart rate, mean blood pressure, breathing rate, pain condition, sedation scale, sum of
analgesic that used, analgesic request number, sum of additional analgesic and advers effects
like vertigo, nausea, vomiting, sweating. Also pulse oxygen saturation was recorded in one
hour postoperatively. Pain condition of the patients were assessed with visual analogue scale
(VAS). Whenever VAS level was 4 or more postoperatively, petidine 20 mg was given
intravenously and recorded to be sum of additional analgesic. Sedation was assessed using the
following criteria; 0= alert; 1= sleepy but rousable by verbal command; 2= asleep often, but
rousable by physically command; 3= asleep and uncooperative.

VAS scores in one hour, petidine consumption at any time point assessed, request
number recorded by PCA devise and sum of the additional analgesic use were lower in the
patients given tramado! plus diazepam than the patients given diazepam and placebo.The sum
of petidine use, request numbers and the sum of additional analgesic were lower in the
patients given diazepam than the patients given placebo.

In conclution, we determined that both anxiolitic effect of diazepam and pre-emptive
effect of tramadol affected on postoperative pain and postoperative analgesic consumption
decreased by all of two agents without any increase of incidence of advers effects in mild and
major surgery. Therefore on the way of these findings, we assumed that it was better effective
analgesic plus anxiolitic combination preoperatively for challenging stress and postoperative

analgesia in stead of anxiolitic or analgesic use lonely.

Keywords: Diazepam, Tramadol, Analgesics consumption.
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GIRIS VE AMAC

Agr1; hekimlerin ¢aligtiklar: alanlar farkli olsa da, hekimlerin hastalarindan en sik
duyduklar1 yakinmalardan biridir. Dolayisiyla insanoglunun var olugundan bu yana tanidig:
bu hog olmayan yasantiyla, bazen koruyucu veya uyaric1 bir mekanizma, bazen yagam
kalitesini ileri derecede bozan bir belirti, kimi zaman da ruhsal acimin ifadesi olarak
kargilagabiliriz. MO. 5. ylizy1lda yasams olan Hipokrat, “agny1 dindirmek ilahi bir sanattir”
diyerek hekimligin kutsal yOniiniin insan acilarim dindirme eyleminden kaynaklandigim
vurgulamigtir.

Tiim maj6r cerrahi girigimlerde baglangigta hastalarda 6liim korkusu s6z konusudur.
Daha sonra bu korku yerini anksiyete ve postoperatif agri korkusuna terk ader. Anksiyete ve
postoperatif agn arasindaki iliski iyi bilinmektedir'?® ve benzodiazepinlerin rutin olarak
kullamilmasina kargin bu premedikasyonun postoperatif agr1 skorlar1 ve analjezik tiiketimi
gibi postoperatif siireg tizerine etkileri hakkinda ¢ok az klinik bilgi vardir. Artan anksiyete ve
korku, agr1 siddetinin artmasina ve operasyon sonrasinda daha fazla opioid gereksinimine
neden olur. Hastalar iginde bulundugu gerginligi be sekilde agmaya ¢aligirlar. Preoperatif
anksiyetenin postoperatif klinik seyir iizerine etkisi olabilecegi dikkate alinmalidir®.

Postoperatif agrinin preoperatif dénemden baslayarak kontrol altina alinabilecegi fikri
yani preemptif analjezi kavrami ise Crile tarafindan, ilk defa 1913 yilinda ele alinmugtir. Crile
genel anestezi uygulanan hastalarda, agrili uyarandan korunmak igin rejyonel blok
uygulanabilecegini Oneriyordu. Nedeni ise genel anestezi sirasinda yeterince {istesinden
gelinemeyen agrilarin santral sinir sisteminde degisikliklere yol agarak afriya neden
olabilecegiydi. Preemptif analjezi, cerrahiden sonraki agriyr 6nlemek igin cerrahiden
Once uygulanan analjezik yontemdir. Bu etki, ¢esitli hayvan deneylerinde gésterilmigtir.
Bazi klinik sonuglar bu goriisti desteklemekte ise de, baz1 galismalarda etkili bulunmanmstie®,
Cesitli ¢aligmalarda, postoperatif agri tedavisinde, tramadolun antinosiseptif etkisi
gosterilmisse de, cerrahi sonrasi agr1 tedavisinde preemptif analjezik etkisi agik degildir®’.

Calismamizda hem anksiyolitik premedikasyon hem de preemptif analjezinin
postoperatif analjezik tiiketimi iizerine olan etkisini degerlendirmeyi; bu amagla, preoperatif
diazepam ve diazepam + tramadol alan grupla, plasebo alan grubun Hasta Kontrollii

Analjezi (HKA) izlemi ile postoperatif analjezik tiiketimini karsilagtirmay1 planiadik.



GENEL BILGILER

AGRI:

Ibn-i Sina agrniy1 “bedene =zarar1 olani hissetmektir” seklinde
tammlamgtir®. Uluslararast Agr1 Arastirma Dernedi (IASP) Taksonomi Komitesi tarafindan
yapilan en gok kabul géren tamima gore; “Agri, viicudun belli bir b6lgesinden kaynaklanan,
doku harabiyetine bagli olan ya da olmayan, kiginin gegmisteki deneyimleriyle de ilgili hos
olmayan emosyonel bir duyum ve davramg seklidir”. Objektif komponentleri olmasina
ragmen aBn her zaman subjektiftir’.

Agri, basit bir ndsiseptdr uyarisinin korku, anksiyete, depresyon gibi emosyonel
etkenler ve daha 6nce gegirilmis agr1 tecriibeleri gibi faktorlerden ¢ok biiyiik dlgiide etkilenen
merkezi modiilasyonu ile ortaya ¢ikan ¢ok kompleks tablodur. Agri, hos olmayan bir duyu ve
aktif veya potansiyel doku hasari ile birlikte olan emosyonel bir deneyim veya zararin adi
olarak tanimlanabilir.

Agr olayr agrimin duyulmas: (duyusal), algilanmasi (kognitif) ve agriya yanit
komponentlerini igerir. Genelde kaba sekilde algilanmasi uyar1 hipotalamusa geldiginde, tam
algilanmas: ise parietal kortekse ulastifinda olmaktadir,

Agri Niroanotomisi ve Norofizyolojisi:

Agrn ve nosisepsiyon norofizyolojide birbirinin yerine kullanilmakla birlikte iligkili
fakat aym olmayan iki kavramdir'®. Aktif doku hasar1 bolgesi ile agrinmn algilandig bolge
arasinda ki kompleks elektrokimyasal olaylar nosisepsiyon olarak adlandirilir. Nosisepsiyon,
agniy1 tetikleyen impulslart hazirlayan duyusal siirectir ve doku hasari hakkinda bilgiyi
saglayan Ozellesmis duyu reseptorlerinin (nosiseptdr) aktivasyonu sonucu olusan
impulslarin periferden kortekse kadar iletilmesi olayim kapsar. Kisaca agr1 nosisepsiyonun
algilanmasidir V254

Nosisepsiyon; transdiiksiyon (doniistim), transmisyon (iletim), modiilasyon ve
persepsiyon (algilama) olmak tizere dort fizyolojik olay: igermektedir.

» Transdiiksiyon; noksiyus stimuluslarin duyusal sinir uglarinda eiektrik
aktivitesine doniistiiriilmesi.



* Transmisyon; Nosiseptdr tarafindan algilanan afn bilgisinin daha {ist
merkezlere dogru iletilmesi.

* Modiilasyon; Cesitli noral etkilesimler ve nosiseptif iletim spinal kord
diizeyinde bir degisime ugrar ve bu degisim sonucunda daha {ist merkezlere
iletilir.

* Persepsiyon; doniiglim, iletim, ve modiilasyonun, kisinin kendine 6zgli
psikolojisi ile etkilegime girdigi son olaydir ki bu etkilesim sonucu agri1 olarak
algiladigimz subjektif ve emosyonel deneyim olusmaktadir™.

Periferden beyin korteksine agri impulslar tagiyan yollar kisaca su sekilde olusur.
Agr1 impulslan dokulardan A-delta (myelinli) ve C grubu (myelinsiz) ufak ¢apli duyusal
sinir lifleri i¢inde omirilifin arka boynuzunda substantia gelatinosa’daki ikinci néronlara
taginir. Dorsal ganglionlardaki primer afferent néronlar ise vertebral foremenlerde
yerlesmigtir. Her ndronun bir aksonu ve her aksonun iki dali mevcuttur. Bunlardan biri
perifere, digeri medulla spinalisin dorsal boynuzuna gider. Burada ikinci n6ronla sinaps yapar ve
¢apraz yapip spinotalamik yol ile talamusa ulagir. Burada ticlincli ndronlarla sinaps yapar
sonugta internal kapsiil ve korona radiata ile postsentral gyrus ve serebral kortekse ulagir'®,

Agnnin anatomofizyolojisini dort grupta incelemek miimkiindiir;

1-Nosiseptorler ve gevresi,

2- Medulla spinalis dorsal boynuz néronal sistemi,

3-Nosiseptif impulslarin afferentleri (anterolateral afferent traktus, retikiiler cevher ve

talamus),
4-Agnli uyarilar: degistiren, inhibe eden supraspinal ve spinal antinosiseptif sisterler™.

I-Nosiseptorler ve Cevresi

Nosiseptorler; tiim deri, deri alt1 dokularda bulunan, serbest sinir uglaridir. Bunlarm
hiicre cisimleri spinal ve trigeminal ganglionlarda yerlegmigtir. Sinir uglar1 miyelinsiz C lifleri
ile miyelinli A-delta liflerinin son uglarindan olugur. A-delta liflerinin uglar: uyarinin tipine gére
termal ve mekanik nosiseptérler, C liflerinin uglari ise polimodal nosiseptdr adini alir. A-
delta liflerinin uglarn mekanik ve termal uyarilara yanit verirken, C lifleri mekanik,
kimyasal, agir1 sicak ve soguk uyarilarla aktive olur. A-delta lifleri boyunca, 5-30 m/sn hizla
iletilen afferent sinyaller, keskin, igneleyici ve iyi lokalize edilebilen bir agri meydana
getirirken (ilk agr1), C lifleri 0.5-2 m/sn iletim hiz1 ile kiint, yaygin bir agr1 ve hiperestezi
meydana getirirler (ikinci agrr)! "2,



Iskelet kasinda, mekanik ve polimodal reseptér 6zelliklerine sahip A-delta afferent
tiniteleri ve polimodal yamt &zelligine sahip C lifleri mevcuttur. Iskelet kasinin agrnis1 iyi
lokalize edilemez.

Visseral nosiseptorler, sessiz ve polimodal reseptorleri iceren ozel reseptorlerdir.
Somatik reseptorler gibi visseral nosiseptorler de dorsal boynuzdaki afferent ndronlarin
aksonlarindan olusan serbest sinir uglaridir. Bu lifler ¢ogunlukla efferent sempatik sinirlerle
birlikte seyredip i¢ organlara ulagirlar. Torasik ve lumbal bélgedeki dorsal boynuz
ndronlarmin biiylik ¢ogunlugu hem visseral hem de somatik afferentlerden uyar: almaktadir.
Boylece yanstyan agr1 fenomeni olusur. Kesme ve yanma ile agr1 olugsmazken, bu reseptorler
traksiyon, distorsiyon ve iskemiye duyarlidirlar'>'6,

Nosiseptor ve c¢evresindeki diiz kaslar, kapillerler, afferent sempatik sinir uglari,
mekanik uyarilar disinda endojen algojenik maddelerle de uyarilirlar. Bu maddeler sunlardir;

* Dokudan salinanlar; serotonin, histamin, bradikinin, potasyum, aragidonik asit
kaskadinin elemanlari, I6kotrienler ve prostaglandinler.
* Plazmadan salinan kininler.

* Sinir uglarindan salman P maddesidir'’.

2-Medulla Spinalis Dorsal Boynuz Néronal Sistemi

Nosiseptif uyarilar arka kok ganglionlardaki bipolar néronlarin periferik uzantilari
aracih@ ile arka koke, oradanda santral uzantilariyla medulla spinalise taginirlar. Afferent
lifler medulla spinalise girdikten sonra kalin miyelinli (medial) ve ince miyelinli (lateral)
lifler olarak ikiye ayrilir. Agr lifleri karg: taraf ikinci sira néronlarla sinaps yapmadan énce
bir alt veya iiste ¢ikabilir. Bu yola lissauer yolu denir™.

Medulla spinalisteki gri madde Raxed’ e gore on laminaya ayrilmigtir. {lk alt1 lamina
dorsal boynuzu olusturur. Boylece biitiin afferent néral aktiviteyi algilar ve assendan-
dessendan néral yollarin agrn modulasyonunu yapar. ikinci sira néronlar ya nosiseptif spesifik
veya genis dinamik spektrumludurlar. Nosiseptif n6ronlar I. laminada, genis dinamik n6ronlar
ise daha ¢ok VI. laminada yer alirlar. Visseral afferentler ise primer olarak V. ve daha az
olarak I. laminada sonlamirlar. Boylece somatik ve visseral afferentler arasinda santral
konverjans olusur. Buna agr1 yansimasi da denilir'®.

Dorsal boynuzda bulunan néronlar 3 grupta incelenir.

1- Projeksiyon Noronlar.

2- Lokal Eksitatdr Ara Noronlar.

3- Inhibitér Ara Néronlar.



Eksitatdr noronlar agrili uyaranlan projeksiyon néronlarina ileterek eksite olmalarim
saglarlar. Projeksiyon néronlari da olusan sinyal impulslar1 anterolateral afferent sistemden
iist merkezlere iletirler. Inhibitdr néronlar genis ¢apli liflerle eksite olduklarinda projeksiyon
néronlarinin da inhibisyonuna neden olurlar.

Dorsal boynuzda agri sinyallerini gegirmede baglica iki tip ndrotransmitter gérev
almaktadir. Bunlar glutamat ve ndropeptitlerdir. Glutamat; A-delta terminal uglarindan
salgilamr ve dorsal boynuz projeksiyon hiicrelerinde ¢ok kisa sureli ve/veya ¢ok uzun stireli
depolarizasyon yaratabilir. Noropeptidler ise C lifleri eksitasyonu ile meydana gelir,
projeksiyon hiicrelerinde ise ¢ok yavasg ve uzun siireli depolarizasyona neden olurlar. Bu
ndropeptidler P maddesi, norokinin-A, kolesistokinin ve calcitonin gene related peptid
(CGRP) dir'®",

Wall ve Melzack tarafindan 1965 yilinda ortaya atilan Kap1 Kontrol Teorisi; agrili
uyaramn spinal kord da kontrolii ve buradan iist merkezlere gecisi konusunda bugiin de
gegerliligini siirdiiren bir teoridir. Bu teoriye gore; agrili uyaranlar bir kapi kontrol
mekanizmasi ile kargilagmaktadir. Ciltten gelen afferent liflerin gogu Substantia Gelatinosa
(SG) da sonlanmaktadir. SG hiicrelerinin uyarilmasi, transmisyon (T) hiicrelerini frenleyerek
bilginin beyine iletilmesini engellerler. Kalin lifler (A-beta) SG hiicrelerini uyararak T
hiicrelerini inhibe ederek iletimi engellemektedir. Yani kapiy1 kapatmaktadir. Ince lifler (A-
delta ve C) ise SG hiicrelerini inhibe ederek, T hiicrelerini ise uyararak iletimi
kolaylastirmakta, yani kapiyr agmaktadir. Bu teori Transcutaneus Electrical Nerve
Stimiilation (TENS) ve Dorsal Cord Stimiilation (DCS) gibi genis ¢apl lifleri uyaran tedavi
yontemlerine temel olusturur.

3-Nosiseptif impulslarm Afferentleri:
Agrili uyaran spinal korddan iist merkezlere nosiseptif gikici sistemler ile iletilir.
Bagslica {i¢ yol mevcuttur.

e Spinotalamik yol: Lamina I, V ve VII noronlarindan kdken alir ve talamusta
sonlanir. Bu lifler agrili impulslar1 en hizli ileten liflerdir ve talamustan
postsantral girusa spesifik olarak ulagir. Talamusun anterolateral ¢ekirdegine
ulagan liflerin tagidigi impulslar daha ¢ok sensoryal uyanmay: saglayici
nonspesifik limbik ve kortikal etki olustururlar.

e Spinoretikiiler yol: Bu yol anterolateral gikici sistem iginde ilerler ve gapraz

yapmis dorsal boynuz aksonlarindan olusur. Bulbus ve ponstaki retikiiler



e c¢ekirdek gruplarina uzanir veya kolleteraller verir. Liflerin bir kismi da
talamusun intralaminer gekirdeklerine ulagir. Bir kisim kolleterallerde karsi
yariya geger ve bilateral innervasyon saglanir. Spinoretikiiler sistem agrili
impulslarin lokalizasyonu ve spesifitesi ile iligkili olmaktan ¢ok korteksi ve
subkortikal yapilar1 (limbik sistem ve diensefalon) genel bir uyaniklik i¢inde
tutmak ve zararli uyarana kars1 genel bir alarm hali yaratmakla g6revlidir.

o Spinomezensefalik yol: Dorsal boynuz lamina I ve V’deki nosiseptif
projeksiyon néronlari, anterolateral sistem iginde spinoretikiiler yola g¢ok
yakin olarak yukariya mezensefalik periakuaduktal gri maddeye yiikselir.
Burada diger mezensefalik baglantilarla sinaps yapar. Bu yolun
periakuaduktal bolgeye baglanti yapmasi nosisepsiyon bakimindan ¢ok
Onemlidir. Ciinkii burada analjezik etki saglayan enkefalinerjik ntronlar
vardir. Ayrica bu boélge hipotalamus, limbik sistem ve korteks ile
baglantihdir'®',

4-Antinosiseptif Inici Sistemler

Kapi kontrol teorisinden sonra bilim adamlar1 sadece dorsal boynuzda degil, beyin
sap1 merkezlerinde de agrih sinyallere kars1 antinosiseptif bir aktivitenin ortaya ¢ikabildigini
s6ylemislerdir. Ozellikle endojen opioid peptidlerin kesfi ile agrili impulslara kars1 spinal ve
supraspinal diizeyde enkefalinerjik bir inhibisyon varligi gosterilmigtir. Bunlar baglica
ti¢ gruba ayrilir.

» Mezensefalik periakuaduktal gri cevherde yer alan enkefalinerjik
néronlar, dorsal boynuz nosiseptif projeksiyon noronlari tizerine
presinaptik ve postsinaptik inhibisyon olustururlar.

« Bulbus ve ponsta lateral yerlesimli, noradrenalini nérotransmitter olarak
kullanan ¢ekirdekler, dorsal funiculus yoluyla dorsal boynuz nosiseptif
noronlarina projekte olurlar. Kismen diensefalik endorfin néronlar ile
inhibitor etkinlik gosterirler.

» Antinosiseptif spinal segmental mekanizma; enkefalinerjik ve dinorfin tagiyan
noronlar, C ve A-delta liflerinden gelen kolleterallerle uyarilirlar ve hem
postsinaptik hem presinaptik inhibisyona yol agarlar.

Projeksiyon néronlar tizerinde hizl: ve kisa stireli inhibisyon enkefalinler ve GABA



ile daha uzun siireli inhibisyon ise endorfin, kismen enkefalin ve somatostatin ile
olugsmaktadir. Agr1 inhibisyonundaki monoaminlerin rolii katekolaminler ve seratonin geri
alimuni bloke eden antidepresanlarin analjezik etkisini agiklamaktadir 1112,

Serebral Korteks

Ust merkezler sensoryal diskriminatif (somatosensoryal korteks) ve affektif
komponent (singulat korteks) olarak ayrilabilir. Ancak bu, olay: ¢ok basitlestirmektir ve hala
korteksin agn algilanmasindaki rolii tam olarak agiklanamamugtir.

Agrinin sensoryal diskriminatif y6nii agrili uyaranin yerinin belirlenmesi ve
tanimlanmas: ile ilgili 6zellikleridir. Agrinin her zaman subjektif olan siddet ve benzeri
ozellikleri sensoryal diskriminatif komponenti olusturur.

Buna karsin agrida hos olmayan hisler ve diger duygusal &Ogeler afektif
motivasyonel komponenti olugturur. Agrinin kigiden kigiye farklilik géstermesine neden olur.
Agrimn bu iki y6nii birbiri i¢ine kolaylikla karigmaktadir.

Agn algilanmasindaki kortikal stimiilasyonun rolii de yine farkliliklar
gostermektedir. Pozitron emisyon tomografisiyle yapilan ¢esitli c¢aligmalarda agrili
uyaranin sensoryal, motor, premotor, frontal, parietel, oksipital ve anterior singulat
bolgelerini etkiledigi goOsterilmistir. Tam olmamakla birlikte parietal bodlgenin
agrinin degerlendirilmesinde, frontal bolgelerin ise agriya karsi emosyonel cevapta etkili
oldugunu diistindiirmektedir",

AGRI SINIFLAMASI
Merksey’e gore, tiptaki 6zellikle agr1 konusundaki siniflama sistemleri, anlagilir

olsa da stirekli ve sabit olamamaktadir. En 6nemli gereksinim pratikliktir, Agrinin daha
ayrintih olarak ele alinmasi, degerlendirilmesi bu siniflamalarla daha da kolaylagmaktadir.
1. Fizyolojik - klinik agri.
2. Siiresine gére agn siiflamasi: Akut ve kronik agri.
3. Kaynaklandig: bolgelere gére agr siniflamast: Somatik, visseral ve sempatik agri.
4. Meckanizmalarina gore agri simflamasi: Nosiseptif agri, noropatik agri,
deaferantasyon agrisi, reaktif agri ve psikosomatik agri olarak 5 grupta
incelenebilir”



AGRININ DEGERLENDIRILMESIi VE OLCUM YONTEMLERI

Hastanin optimal tedavisi, agrn sorunlarinin ortak bir dil ile dogru bir sekilde
degerlendirilmesi ve Slgiilmesine baglidir. Agrinin tek bir global skorla izlenmesi giigtiir.
Agr degerlendirmesinde agrinin yeri, karakteri, siddeti ile ilgili semptomlari, duygusal
etkinligi g6z 6niinde bulundurulmalidir. Agr1 hastamin kendisi tarafindan veya bir gézlemci
tarafindan izlenebilir. Gozlemde hareket yetenegi, yiiz ifadesi davranmiglari, renk
degisikligi 6nemlidir®®?,

Objektif Degerlendirmeler:

1-Fizyolojik dl¢timler: Kan basinci, nabiz, kardiak output gibi parametrelerdeki
artigin ortaya konmasi.

2-Biyokimyasal Testler: Kan sekeri, plazmada kortizol, ve katekolamin diizeylerinde
artiglar gibi.

3-Solunumsal Parametrelerde Degisiklikler: Solunum hizinin artmasi.

4-Norolojik Olgtimler: Kronik agrida kullanilirlar.

Subjektif Degerlendirmeler:
I-Agr1 Olgiimiinde Kullamilan Tek Boyutlu Yéntemler
1-Vistiel Analog Skala (VAS): Basit, etkin, tekrarlanabilen ve minimal arag gerektiren
bir yontemdir. VAS, vertikal olarak ¢izilmis 10 cm uzunlugundaki bir ¢izgiden olusur. Bu
¢izginin bir ucunda agrisizlik, diger ucunda olabilecek en siddetli agn yazar. Hastaya bu
¢izgi tizerinde agrisinin siddetine uyan yere bir isaret koymasi sdylenir. VAS’1n en 6nemli
avantaji oran skalasi ozelligi tasimasidir. Ancak postoperatif dénemde uykulu iken,
koopere olamayan hastalarda giivenilirligi yeterli degildir. Degerlendirmenin anlik olusu
da, bir dezavantajdir. Bu problem aralikli tekrarlarla bir miktar azaltilabilir.
2-Kategori Derecelendirme Skalalari: Artan siddette agriy1 ifade eden bir dizi basit
tanimlayict kelimeden olusur. Melzack ve Torgerson tanimlayici kelime olarak; hafif,
huzursuz edici, korkung, iskence edici gibi kelimeleri siralamiglardir. Bunun diginda agri
yok (0), hafif (1), orta siddette (2), siddetli (3) kelimelerinden olusmus 4 nokta agri
siddeti kategori s6zel skalalar1 mevcuttur. Bu skalalarin en fazla elestirilen yanlarmdan
biri de tanimlayici kelimelere eit araliklarla numara verilmesidir~'¢2!,
3-Sayisal Derecelendirme Skalalar1 (Numerik Reading Skala: NRS).
4-Kutu Skalasi.
5-Kategori ve VAS Skalalarindan Uretilen Olgtimler.



II-Agr1 Ol¢iimiinde Kullanilan Cok Boyutlu Yéntemler
1-Mc Giil Agr1 Anketi (MPQ).

2-MPQ’nun kisa formu (SF-MPQ).

3-West Haven-Yale ¢ok boyutlu agr1 envanteri.

4-K1sa agn envanteri>”.,

POSTOPERATIF AGRI
Postoperatif agr1 cerrahi travmayla baglayip, doku iyilesmesi ile sona eren akut bir
agn seklidir. Derecesi ve hastada neden oldugu rahatsizlik, hastadan hastaya biiyiik
degisiklik gostermektedir.
Postoperatif agrimin meydana gelisi, nitelik, yogunluk ve stiresi su faktorlerle
belirlenir™'®,
e Operasyonun yeri, siiresi, niteligi, insizyon sekli ve cerrahi travmanin
biiytkluga.
e Hastanin fizyolojik ve psikolojik yapisi.
* Operasyona bagl ciddi komplikasyonun olup olmamasi.
» Operasyon dncesinde, sirasinda ve sonrasindaki anestezi kalitesi.

»  Operasyon sonrasi bakimin kalitesi.

Postoperatif Agriya Sistemik Yanitlar:

Postoperatif disfonksiyonlarin bir kismt direkt ya da indirekt olarak postoperatif agri
ile iligkilidir. Bunlarin en 6nemlileri pulmoner, dolasimsal, gastrointestinal, {iriner sistem
ve tromboembolik komplikasyonlar, istenmeyen psikolojik ve emosyonel reaksiyonlardir.
Bunlar gegici ya da uzun sureli olabilir™®,

Pulmoner Komplikasyonlar:

Pulmoner disfonksiyon 6zellikle torasik ve intraabdominal cerrahiden sonra
ortaya ¢ikan en sik ve en énemli komplikasyondur. Postoperatif agr1 abdominal ve torasik
kas hareketlerinin kisitlanmasi ve refleks kas spazmina neden olarak ventilasyon perfiizyon
oranin1 bozar. Gogiis duvar1 kompliansinda azalma tidal voliimii (TV) ve fonksiyonel
rezidiiel kapasiteyi (FRC) azaltir. Vital kapasitedeki azalma ile derin nefes alma,
Sksiirme ve sekresyon atimi engellenebilir. Bu patofizyolojik stiregler ¢ok sigara i¢enlerde,
yaghlarda ve daha 6nceden pulmoner hastalifi olanlarda daha siddetli ve izl meydana
gelir'®172



Deolasimsal Komplikasyonlar :

Nosiseptif uyariyla meydana gelen postoperatif agri, segmental ve suprasegmental
refleks yanitlara neden olarak sempatik n6ronlar stimiile eder. Bdylece kardiak output, kan
basinci, metabolizma ve myokardial O, tiiketiminde artiga neden olur. Bu etkiler saglikli
insanlarda tolere edilirken, koroner arter hastalarinda miyokard iskemisi ve infarkt riskini

artt1r1r16’23.

Gastrointestinal ve Uriner Sistem Komplikasyonlari:

Postoperatif dsnemde organlardan ve somatik yapilardan kaynaklanan agrili uyaranlar
bulanti, kusma ve ileusa yol agabilirler. Kutenovisseral ve visserovisseral refleksler
segmental hiperaktiviteye ve gastrointestinal fonksiyonun daha da inhibe olmasina neden
olur. Kontrol altina alinamayan postoperatif agri, liretra ve mesanenin hipomotilitesi ile

siklikla idrar retansiyonuna neden olur'%%.

Tromboembolik Komplikasyonlar:

Immunglobiilin sentezinde azalma ve fagositozda zayiflama sonucu bagisiklik sistemi
gligsiizlesir ve enfeksiyonlara direng azalir. Agri nedeniyle; hareketsizlik trombiis
olusumunu hizlandirir. Aynca artmig sempatik aktivite ile alt ekstremite kan akimi azalir ve
derin ven trombozu olusur. Sonugta strese bagl lenfopeni, graniilositoz, azalmis natiirel
killer hiicre, T hiicre aktivitesinde azalma ve makrofajlardaki peptid ve immiinglobiilin
sentez ve salmminda da azalma ortaya gikar'®.

Noroendokrin ve Metabolik Degisiklikler:

Postoperatif agriya bagli suprasegmental refleks yanitlar, sempatik tonusta artiga,
hipotalamik stimiilasyona, katekolamin ve katabolik hormon (cAMP, glukagon, aldesteron,
renin, anjiotensin II) sekresyonunda artisa ve anabolik hormon (kortizol,
adrenokortikotropik hormon, antidiiiretik hormon, growth hormon, insiilin, testesteron)
saliniminda azalmaya neden olur. Yag oksidasyonu ve lipolizis artar, protein katabolizmasi
yayginlasir, akut faz reaktanlan artar. Hiperglisemi, glukoz intoleransi, insiilin rezistansi,
glukojenolizis ve glukoneojenolizis artisi meydana gelir. Eger bu durum siirekli devam

ederse katabolik bir durum s6z konusudur ve negatif nitrojen balansi ile sonuglanlr16’24.
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Psikolojik ve Emosyonel Etkiler:

Uzun stireli agr1, hastamin ruh saglif tizerinde de dnemli bozulmalar yapabilir.
Endise ve korku burada kisir dongii olusturup agriy1 arttirabilir. B endorfinin; ruhsal
degisiklik, immiin supresyon, kompleman serbestlesmesi periferik vaskiiler direncin
azalmasi ve soka egilim gibi gesitli sistemik etkileri meveuttur'®,

Agrida Genel Tedavi Yontemleri:

1-Sinir Bloklar1

2-Sensoryal Stimiilasyon

3-Fizik Tedavi Yo6ntemleri

4-Radyofrekans Termokoagiilasyon

5-Psikolojik ve Cerrahi Girigimler

6-Farmakolojik Y&ntemler

Sinir bloklarinda amag; agrili uyaranin santral sinir sistemine ulagarak agn
seklinde algilanmasini dnlemektir. Gegici blok uygulandifinda, ilacin etkisi kalktifinda
iletim normale doner. Epidural ve intratekal yontemle adrenal korteks ve medullaya
giden afferent lifler bloke edilerek stres yanit azaltilabilir. Kalict yontemler ise daha gok
kronik agrilarda uygulanir.

Stimiilasyon yontemleri; hafif bir agrinin daha giiglii bir agnyr kaldirabilecegi,
bunun i¢in agrili uyarana, karg1 uyaran uygulamas: ile ortaya ¢ikacak agn cevabim bloke
etme, prensibine dayanir. Akut ve kronik agrida uygulanabilir. Hiperstimiilasyon
analjezisi, akupunktur, elektrik stimiilasyonu seklinde uygulanabilir.

Fizik tedavi yontemlerinin; agr tedavisinin yan sira fonksiyon kaybinin énlenmesi

veya fonksiyonun kazanilmasina yararlar vardir'®,

Farmakolojik Yontemler:
Agn tedavisinde en sik kullanilan yontem farmakolojik y&ntemdir. Temel
prensipler:
* Oral kullanim ilk tercih olmal1.
« Analjezikler belli araliklarla ve agr baslamadan verilmeli.
» Tedavinin yan etkileri bilinmeli, gerekirse tedavi edilmeli.
»  Gerektiginde adjuvan ilag verilmeli.
» Hasta tedavi siiresince dikkatli ve stirekli izlenmeli.
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OPIOiD ANALJEZIKLER VE RESEPTOR TERMINOLOJiSI

Papawer Sonmiferum’dan elde edilen opium deriveleri yiizyillardan beri basta agr
giderilmesi olmak {lizere birgok nedenle kullanilmaktadir. Esas aktif madde olan Morfin
1806’da izole edilmis olup, ayni zamanda bu grubun prototipidir. Opium (afyon)
alkoloidlerinden olan morfin ve kodein, morfine benzer etki olusturan sentetik ve
semisentetik ilaglar, santral ve periferik sinir sisteminde dogal olarak bulunan bazi endojen
peptidler ve bunlarin agonist ve antagonistlerinin tiimiine opioid ad1 verilir.

Opioid analjezikler yapisal olarak {i¢ boyutlu kompleks bilesiklerdir ve iki optik
izomer halindedir. Genelde L-izomeri analjezi meydana getirir. Opioid bilesiginin yapisiyla
analjezik etkisi olup olmamasi arasinda yakin bir iligki vardir.

Opioid analjezikler dogal, yarisentetik ve sentetik olmak &zere {i¢ gruba ayrilirlar:

1-Dogal alkaloidler: Morfin, kodein, tebain.

2-Yari sentetik opioid analjezikler: Hidromorfon, oksimorfon. hidrokodon,
oksikodon, heroin.

3-Sentetik opioid analjezikler.

¢ Morfinon grubu
« Fenilpiperidin grubu (meperidin, fentanil)
* Fenilheptilamin grubu (difenilhepton, heptenon).

Biitiin nérofizyolojik fonksiyonlar: deprese eden genel anesteziklerden farkli olarak
bu grup ilaglarin santral sinir sistemindeki etkileri daha selektiftir. Opioidler, 6zellikle
santral sinir sistemi ve diger dokularda bulunan spesifik reseptdrlere baglanarak ve endojen
agr baskilayict sistemleri aktive ederek etki ederler’®. Opioid reseptorleri, dorsal kok
ganglionundaki primer afferent duyusal liflerin periferik terminalleri ve spinal kordun dorsal
boynuzundaki yiizeyel tabakalarinda yer alir. Beyinde 6zellikle limbik yapilarda, talamik
cekirdek ve visseral fonksiyonu kontrol eden noral alanlarda da bulunurlar®®. Opioid
reseptOrlerinin birgok tipi tanimlanmigtir. Majér olanlari: Mii, delta, kappa, sigma, epsilon,
lambdadir. Opioidler hem spinal kord hem de yiikksek merkezlerdeki reseptorlerini
etkileyerek, analjezi yaninda, sedasyonda olustururlar. Spesifik etkileri, reseptérlere olan
afinitelerine gore degigir'>*.

Endojen ve ekzojen opioidler, santral sinir sistemi digindaki spesifik reseptorlerde
etkili olarak antinosisepsiyon olusturabilirler. Ozel durumlara bagh olarak, ti¢ farkls reseptdr
tipi (mii, delta ve kappa) periferik dokuda aktif olmaktadir. Inflamasyonlu
hiperaljezik durumlar periferik opioid antinosiseptif etkilerine 6zellikle duyarl
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durumlardir. Bu etkiler i¢in en uygun mekanizma primer afferent néronlar tizerinde
yerlesmis opioid reseptérlerin aktivasyonu gibi goriinmektedir®,

Tablo I: Opioid reseptorlerin sintflandirilmasi.

Reseptor Klinik Etki Agonistleri
Mii 1(w) Supraspinal analjezi Morfin
Ofori
Bradikardi
Sedasyon
Mii 2(w) Spinal analjezi Morfin
Solunum depresyonu
Fiziksel bagimlilik
Konstipasyon
Kappa(x) Supraspinal analjezi Morfin
Spinal analjezi Nalbufin
Sedasyon Butorfanol
Ofori
Diistik bagimlilik potansiyeli
Delta(d) Supraspinal-spinal analjezi B-endorfin
Epileptojenik Leu-enkefalin
Epsilon(g) Afektif davranig B-endorfin
Sigma(o) Disfori Pentazosin
Haliisinasyon Nalorfin

Solunum stimiilasyonu

Opioid analjezikler etkilerinin gilictinden, uygulamalarmn kolayhigindan ve ucuz
olmalarindan dolay: agr1 tedavinde 6nemli bir yere sahiptirler. Opioidler orta ve siddetli
agrinin tedavisinde kullanilan en 6nemli ilaglardir. Eksojen verilen opioidler, endojen
opioidlerin santral sinir sistemindeki spesifik reseptdrlere olan etkisini taklit ederek analjezi
saglarlar. Yikksek dozda opioid reseptdrlerinin devamli blokaji ise toleransa neden olur.
Sayet tolerans geligirse, diger bir opioide de ¢apraz tolerans olabilir. En 6nemli kural, uygun
dozda analjezikle beraber en az yan etki olmalidir. Bagimlilik ¢ok nadiren olur. 12000
hastada sadece 4 hasta da bagimliik olmus ve bunlardan sadece 1 tanesi major bagiml
kalmugtir. Postoperatif agri tedavisinde kisa siireli ve ortalama dozda opioid tedavisinde;
merkezi sinir sistemi ve gastrointestinal sistem yan etkileri 6n plandadir. Sedasyon, bas
donmesi, miyozis solunum depresyonu, kabizlik, bulanti ve kusma gibi bulgular doza baglhdir.
Opioid tolerans1 ve fiziksel bagimlilik bu dozda pek goriilmez. En ¢ok korkulan yan etki
solunum depresyonudur.
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TRAMADOL HCL

Tramadol, aminosiklohekzanol grubundan sentetik bir opioiddir. Tramadol, (+)cis-2-
[(dimetilamino)metil]-1-(3-metoksifenil)-sikloheksanol hidroklorid enantiomerin rasemik bir
karisimidir. Opioid 6zelligi olan ve agrinin monoaminerjik spinal inhibisyonunu aktive eden
santral etkili bir analjeziktir 2°?%%,

Etki mekanizmasi:

Tramadoliin nasil analjezi yaptig1 tam olarak anlagilmig degildir. Analjezik Szellikleri
vardir fakat bu etkisi klinikte kullanilan p opioid agonistlerinden farklidir. Baglangi¢ta opioid
bir analjezik olarak diisliniilmiiy olmasina karsin p opioid reseptorlerine kargi affinitesi
zayiftir. Farelerde ki kuyruk testinde antinosiseptif aktivitesi naloksan tarafindan tamamen
antagonize edilir. Fakat hem tramadoliin hem de morfinin farelerde intraserebroventrikiiler
enjeksiyonundan sonra antinosiseptif etkisi gOsterilememistir. Tramadoliin, karacigerde
polimorfik sitokrom P-450 enzimi tarafindan metabolize olmasiyla meydana gelen M;
metaboliti (O-demetil tramadol) opioid reseptérlerine yiiksek afinitelidir. Daha sonra
tramadolun norepinefrin geri alimim inhibe ettifi ve serotonin sekresyonunu arttirdi:
bulunmugtur. Artmig monoaminerjik transmisyonun, tramadolun analjezik etkisine katkisi,
tramadolun intratekal uygulanmasinin yohimbin ve ritanserin tarafindan antagonize
edilmesiyle desteklenmektedir. Tramadoliin antinosiseptif etkilerinin a-2 adrenoreseptorler
tarafindan antagonize edilmesi, tramadolun postsinaptik o-2 adrenoreseptorlerin indirekt
aktivasyonu yoluyla, agrinin monoaminerjik spinal modiilasyonunu yaptifi ve bdylece
uyarilarin ~ beyine  ulagmasim1 = engelledigini = diglindiirmektedir. =~ Tramadolun
enantiomerlerinden herbiri gesitli reseptorlere degisik afinite gosterirler. (+) tramadol, p
reseptorlerinin selektif agonistidir ve serotonin geri alimini, (-) tramadol ise noradrenalin
geri alimm inhibe eder. Bu iki enantiomerin aktiviteleri birbirini tamamlayici ve

sinerjistiktir. Boylece tramadolun analjezik etkisini olustururlar®’*,

Endikasyonlar ve kontrendikasyonlar::

Tramadol yetiskinlerdeki orta ile agir derecedeki agrilarda endikedir. Tramadol; oral,
rektal, epidural, i.v ve i.m uygulanabilir. Meperidin ile aym analjezik potense sahiptir.
Analjezik potensi i.v uygulamada, nalbufinin begte biri, fentanilin binde biri ve morfinin
onda biri kadardir. 50- 50 mg i.v tramadol, cerrahiyi takiben orta derecedeki agrlarda 5-15
mg i.v morfine esdeger analjezi saglar. Torakotomi sonrasi, agri tedavisinde 150 mg i.v
yapilan tramadolun analjezik etkisinin 2 mg epidural morfin ve beraberinde 0.2 mg/h hizla
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gbnderilen epidural morfin inflizyonundan farki olmadifi ortaya konmustur®.
Histercktomiden sonra orta derece olarak ifade edilen agrida 50 mg i.v tramadolle, 5 mg i.v
morfinin analjezik agidan farkli olmadig ortaya konmustur’’. Bu analjezik ozelliklerinden
dolay: tramadol, Diinya Saglik Tegkilati’ min kanserli hastalardaki agri tedavisinde 2.
basamak olarak gosterilmesine neden olmustur. Bu 6zellikleriyle orta siddetli akut ve kronik
agnlarin tedavisinde opioid analjeziklere alternatif olarak kullanilabilir. Tramadolun,
monoaminerjik transmisyonu arttirmasindan dolay: bu ilag monoaminooksidaz inhibitorii
alan hastalarda kontrendikedir.

Farmakokinetik:

Tramadol oral kullammda 15-45 dakika iginde plazmaya geger ve 20-60 dakika
igerisinde etkisi baglar. Plazma pik konsantrasyonuna ulagmasi ortalama 2 saattir.
Biyoyararlammi tek dozdan sonra % 68, tckrarlayan dozlarda % 90-100° diir. Regiiler
dozlarda 2 giin icinde bazal seviyeye ulagilir. I.v kullanimda etkinin baglama siiresi 5-10
dakika olup % 16’s1 degismeden atilir. L. m kullamimda % 100 iken, rektal kullanimda bu
oran % 78 dir. i.v ve i.m olarak kullanilan tramadolun maksimum analjezik etkisi 1-2 saatte
ortaya ¢ikar*’>!. Tramadol % 20 oraninda plazma proteinlerine baglanir ve eliminasyon yart
Omrii 5.1-5.9 saattir.

Tramadolun M; metobolitinin p opioid reseptériine afinitesinin, tramadole gére 4-
200 kez daha fazla oldugu gosterilmistir. Bu bilesimin yart 6mrii 6.7 saattir. Buna kargin M;
metaboliti, tramadolun analjezik etkisine katkida bulunmamaktadir. Diger 10 metabolitinin
higbirisi farmakolojik olarak aktif degildir.

Tek doz tramadolun laktasyondaki kadinlarda siit igine % 0.1 oraminda gegtigi
bulunmugtur. Bu miktarn infantta 6nemli etkiler olugturmayacag: diistiniilmektedir®’.

Metabolizma ve eliminasyon:

Tramadolun metabolizmasmin % 86’s1 karacigerdedir. Atilimm % 90’1 bobrek %
10’u feges yoluyla olur?’3!, Tramadol, karacigerde biyotransformasyona ugrayarak iki ana
metabolik yola girer, N ve O-demetilli bilesenleri olusur (faz 1 reaksiyonlarr). O-demetilli
bilesenleri tekrar konjuge olur (faz II reaksiyonlari). Faz 1°den 5, faz II’den 6 metabolit

olusur.
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Yan Etkiler:

En sik goriilen yan etkiler bulanti, sedasyon, sersemlik, bas doénmesi, kusma,
basagrist1 ve terlemedir. Gorillen yan etkileri azaltmak i¢in i.v enjeksiyonlar yavas
yapilmalidir. Tramadol intoksikasyonunda dier opioidlere benzer sekilde myozis, bulanti,
kusma, kardiovaskiiler kollaps, solunum depresyonu goriilebilir. Tedavide semptomatik
tedavi yamnda naloksan kullamlabilir’?'. Diger opioidler gibi p reseptdrlerinin
stimiilasyonu ile kas rijiditesine neden olabilir. Ancak bu etki morfinden daha azdir.

Tramadol ile solunum depresyonu morfinden azdir ve opioidler tarafindan
olusturulan solunum depresyonundan farkli 6zellikleri vardir. Halotan anestezisi altinda,
spontan soluyan hastada 0.5-2 mg/kg i.v yapilan tramadol solunum hizinda (end-tidal CO,
konsantrasyonunda degisme yapmadan) diisme yapar’®. Bu yiizden tramadolun solunum
depresyonu yapmadifi kabul edilir. Major abdominal cerrahiden sonra spontan olarak
soluyan hastalarda epidural lidokainle kombine edilen 100 mg tramadol ya da 4 mg morfinin
karsilagtirlmasinda hasta ortam havasi solurken, morfin alan grupta arteriyel oksijen
basincinda diigme olmus fakat tramadol alan grupta olmamustir. Onerilen dozlarda
respiratuar depresyon sira dist kabul edilir ve dogumda uygulandifinda yenidoganda
respiratuar depresyon goriilmemigtir*.

Her ne kadar tramadol, stabil bir hemodinami saglasa da i.v enjeksiyondan sonra
gecici hemodinamik etkiler bildirilmistir. Anestezi sirasinda 4-6 dakika siireli, sistolik arter
basincinda 10-14 mmHg, diastolik arter basincinda 10-12 mmHg lik artiglar bildirilmistir.
Postoperatif olarak 1.5 mg/kg tramadolun i.v uygulanmasi ile kan basincinda sadece 6-9
mmHg’lik artig yapar®.

Tramadolun gastrointestinal yan etkileri bulanti, kusma ve konstipasyon olarak rapor
edilmistir ama opioidlere gore daha azdir. Morfinin aksine daha ¢ok periferik enterik
opioidler ve serotonerjik sistem aracilif ile olmaktadir. Kemoreseptor triger zon tizerinden
bulant: ve kusmaya neden olabilir’’*, Endoskopik retrograde kolonjiopankreografi (ERCP)
esnasinda, hastalara tramadolun i.v verilmesi ile safra kanali sfinkter kontraksiyonlarinm
bazal basinci, stiresi, frekans1 ve amplitiidii degismemigtir.

Kronik renal yetmezlikli ve kreatin klirensi 30 ml/dk dan az olan hastalarda,
tramadolun dozu maksimum giinltik 200 mg ve 12 saatlik bSlinmiis dozlarda tavsiye
edilmektedir. Hepatik sirozlu hastalarda eliminasyon yar1 6mrii 2 kat uzar ve tramadol dozu
her 12 saatte 50 mg dan daha fazla azaltiimalidir®’>!. Hepatik enzimler indiiklendigi zaman
(mesela karbamazepin 400 mg giinde 2 kez verildiginde) tramadol dozu artmig hepatik
klirensi kargilamak i¢in 2 katina ¢ikartilir.
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Tramadol, diger opioidler gibi nobet aktivitesine neden olabilir. Epilepsi, trisiklik
antidepresan ve serotonin geri alimim inhibe eden ilag kullananlarda konviilsiyon riski daha
fazladir. Tramadole bagli nadiren halliisinasyon ve konfiizyon oldugu bildirilmektedir®”>*,
Tramadolun genel anestezinin yiizeyel oldufu durumlarda analjezik destegi olarak
kullanilmas1 postoperatif hatirlamay: arttirdig igin tavsiye edilmez*>*®,

Tramadolun bagimlilik potansiyeli diigiiktiir. Tedavi stiresi 6 aya kadar uzayan
hastalarda bile hafif fiziksel bagimlilik gézlenmis fakat analjezik etkisine tolerans gelisimi
saptanmamugtir® 282137,

Tramadol klinik kullamlan i.v dozlarda kétiiye kullamim igin diislik potansiyel tagir
fakat recete edilmesi kontrole tabi ilaglardandir. Morfinin 15-30 mg i.m dozu opioid bagiml1
olmayanlarda tavsiye edilen dozdur ve subjektif etkiler, myozis meydana gelir. Tersine
tramadoliin, opioid olarak tavsiye edilen dozu 300 mg’dir. Morfin benzeri etkiler ve myozis
meydana gelmez. Nalbuphin, buprenorfin ve morfine tolerans ve kros tolerans geligebilir.
Artrit meydana getirilmis ratlarda 4 giin, giinde 2 kez tramadol uygulanmasindan sonra b6yle
bir etki goriilmemistir’®. Tramadol mesane boynundaki diiz kaslarda kontraksiyon ve tiriner

retansiyon yapabilir**,

PETIDIN HCL (MEPERIDINE):

1938 yilinda ilk geligtirilen piir sentetik narkotik ajandir. Almanya’da atropin
benzeri bir ilag gelistirmek {izere ¢alisan arastirmacilar tarafindan bulunan ve analjezik
etkisi tesadiifen fark edilen bir fenilpiperidin ttirevidir.

Petidin, santral etkili u agonist analjeziktir. Opioid aktivitesi diginda atropine benzer
etkileri vardir. Sinir uglarina noradrenalinin geri alimini inhibe eder ve bu yan etkilerinin
bir kismindan sorumludur. Analjezik giicii morfin ve kodein arasindadir. Subkutan verilen
75-100 mg petidin, aym1 yoldan verilen 10 mg morfine esit derecede analjezi saglar.
Etkisi morfinden daha g¢abuk baglar, daha kisa siirer. Solunum merkezinin mediiller
depresyonu dozla orantiidir. Yikksek dozlarda vazomotor merkezi deprese eder. Morfinin
aksine lokal histamin salimmna neden ohur®.

Farmakokinetik:

Petidin; oral, i.m, i.v, intratekal ve epidural olarak kullamilabilir. Hangi yolla
uygulanirsa uygulansin iyi absorbe edilir. Ancak i.m injeksiyonundan sonra absorbsiyon
hizinda bir diistis goriilebilir. Plazma pik konsantrasyonu 45 dakika iginde olusur. Oral
uygulanimindan sonra, ilacin yaklagik % 50°sinin ilk gegiste metabolize edilmesi nedeniyle
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plazma pik konsantrasyonuna 1-2 saatte ulagilir. Meperidin, % 70 gibi morfinden daha
yiikksek oranda plazma proteinlerine ( Ozellikle ;. asit glikoproteine) baglanir. Baglica
karacigerde metabolize edilir. Yarilanma omrii yaklasik 3 saattir™.

Petidin uterus kontraksiyonlarini etkilemez ve teropotik dozlarda dofum siiresini
uzatmaz. Oksitosik ilaglarin etkisini azaltmaz. Bazen uterus kontraksiyonlarinin frekans,
stire ve amplitlidiinii arttirabilir. Bu etkilere bagli olarak obstetride tercih edilen bir
analjeziktir. Morfin ve petidin i.v opioid analjezisi alan annelerin siitiinde bulunmustur***.

Fakat yenidoganda 6nemli sayilabilecek solunum depresyonu yayinlanmamustir.

Kardiovaskiiler Sisteme Etkileri:

Kardiak irritabiliteyi azaltan kinidin benzeri etkisi vardir. Ventrikiiler disritmileri
Onler ya da varolan1 kontrol altina alir. Kan basincim etkilemez, ancak bazen damar duvari
kaslarinin relaksasyonu, histamin salimimi ya da yiiksek dozlarda vazomotor depresyona
bagli olarak kan basmncim diisiirebilir. Kalp hizini arttirabilir®.

Gastrointestinal Sisteme Etkileri:

Petidinin safra yollarindaki etkisi iki yénh’idﬁr“. Diisiik petidin konsantrasyonlarinda,
safra kanalinda elektrik stimiilasyon ile inhibit6r etki meydana gelirken, daha yiiksek
konsantrasyonlarda eksitator etki olusmug ve spontan kontraksiyonlar alinmigtir.

Petidin ince ve kalin barsagin peristaltik kasilmalarimi inhibe eder ancak bu etki
morfine gore daha azdir’. Fentanil ve meperidin her ikisi de, dengeli anestezi sirasinda
antroduodenal aktiviteyi azaltmis, fakat postoperatif donemde relatif olarak erken iyilesme
(0.5 - 2 saat) meydana getirmigtir. Her iki opioid de gastrik pH’ 1 arttirmaktadar.

Solunum Sistemine Etkileri:

Verilen dozla orantili olarak solunum depresyonu ve apne yapabilir, dksiiriik
refleksini etkilemez ancak laringeal refleksler baskilamir. Bronglara etkisi yoktur fakat
spazm varsa gevsetir. Antikolinerjik etkisi nedeniyle astmatik hastalarda tercih edilebilir.
Sekresyonlar: orta derecede azaltir*®.

Karaciger ve Bobrek Fonksiyonlarma Etkileri:

Karaciger {lizerine dogrudan yan etkisi yoktur fakat karacier yetmezliginde
farmakokinetigi degismektedir. Morfine gére daha az oranda idrar retansiyonu yapar.
Petidinin kilinik farmakolojisi bébrek yetmezlii olanlarda 6nemli oranda degigir. Aktif
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metabolitleri renal ekskresyona bagimlidir. Renal yetmezlikli hastalarda normeperidin
birikimine sekonder SSS toksisitesi gelisir. Bobrek fonksiyonu normal olan hastalarda bile
1500 mg/giin’ tin tizerindeki dozlarda kullanimamalidir™®.

Santral Sinir Sistemi Uzerine Etkileri:

Petidin SSS eksitasyonuna (tremor, kas gekilmeleri ve ndbet benzeri davraniglar)
neden olabilir. Bu etkiden sorumlu olan N-demetilasyon ile meydana gelen bas metabolit
normeperidindir. Petidinden 2 kat daha fazla SSS eksitasyonlarina ve konviilsiyonlara
neden olmaktadir. Naloksan uygulanmasiyla petidinin bu istenmeyen etkilerinden
kagimlabilir*’. Ozellikle yiiksek dozlarda ve kronik kullaniminda bu etkilerin olusmasi
kolaylasmaktadir. Bu nedenle epilepsi dykiisii olanlarda kullanmimi sakincalidir. Naloksan,
petidinin agir1 dozuna bagli konviilsiyonlar1 alevlendirebilir. MAO inhibitorleri ile birlikte
kullanildiginda siddetli solunum depresyonu ya da eksitasyon, deliryum, hiperpreksi ve
konviilsiyon gibi SSS stimiilasyon belirtilerine yol agabilir®.

Metabolizma ve Eliminasyon:
Karacigerde meperidinik aside hidrolize olurken ayni zamanda da N-demetilasyonla

normeperidine dontigtir. Normeperidin ise normeperidinik asite hidrolize edilir. Sirozlu
hastalarda, petidin ile normeperidinin biyoyararlammi % 80 gibi yiiksek oranlara ulagarak
yar1 omrii uzar. Petidinin % 5°i ise degigmeden idrarla atilir. Idrarla attim lineer pH’a
baglidir. Normal pH’da idrarla atilan oram1 % 1 iken, asidik idrarla atilan oran % 4’¢
cikar. Gebe, neonatal ve oral kontraseptif kullananlarda ilacin degismeden atilan miktar:
artmaktadir™,

Yan Etkileri:

Ortostatik hipotansiyona bagli bag dénmesi ve terleme sik olarak ortaya ¢ikan yan
etkilerdir. Agiz kurulugu, tolerans ve ilag bagimlilig1 yapabilir. Ozellikle anestezi
indiiksiyonu sirasinda tagikardi, hipotansiyon, lrtiker gibi yan etkiler siklikla meydana
gelir®’. Petidine tolerans gelisimi morfine gére daha yavagtir. SSS stimiilasyon belirtilerine
yol agabilecegi igin MAO inhibitdrii alanlarda ilag kesildikten 2 hafta sonrasina kadar
petidin kullanilmamalidir. Karaciger hastaligi, koma, MAO inhibitérii kullananlarda
ya da asir1 dozun semptomlar: varliginda % 5°lik 500 ml dektroz iginde 10 gr arjinin
HCL'in 30 dakika inflizyonu ile idrar asidik hale getirilmelidir.
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Opioid Analjezik Uygulama Ydntemleri:

1-Direkt Yontemler: Epidural, subaraknoid, intraventrikiiler.

2-Indirekt Yoéntemler: Oral, rektal, i.v, i.m, sublingual, subkutan, transdermal.
Minumum etkin analjezik konsantrasyon (MEAK); ilag-reseptor konsantrasyonuyla

plazma ilag arasi dengenin ve buna baglh olarak tam analjezinin olustugu, ilag

konsantrasyonudur'®.

Hasta Kontrollii Analjezi (HKA):

1960’11 yillarda kii¢iik dozlarda intravendz opioid uygulanmasinin konvansiyonel
yontemlere gore daha etkili oldugunun gosterilmesinden sonra, analjezik ilag dozunu
hastanin kontrol edebildigi bir sistem gelistirilmistir. HKA yonteminde hastanin analjezik
ilac1 kendi kendisine verebilmesi ve agrisin1 kontrol edebilmesi postoperatif agrida majér
etken olan anksiyete ve stresi azaltmaktadir. HKA yOntemi en sik, aralikh i.v uygulama
olarak kullanilsa da; degisik yollardan da verilebilir. HKA uygulamasmin en 6nemli
dezavantaji deneyimli personel istemesi 6zel set ve pahali cihaz olmas: sayilabilir. En
Onemli avantaj1 ise daha az ila¢ kullanilmasidir.

HKA cihazinda maksimum doz ve aralikla verilen doz doktor tarafindan belirlenir.
Hasta yalmzca belirlenen aralikta istedigi kadar analjezisini saglar. Bu ySntemde ylikleme
dozu olduk¢a dnemlidir Aralikli yapilan dozlara bolus uygulama denilir. Devamli inflizyon
yontemi de bolus uygulamayla birlikte ya da tek basina uygulanabilir. Ayrica 4 saatlik limit
(doz) ve total miktar da doktor tarafindan cihaza girilir ve cihaz kilitlenir®.

Hasta her butona bastiginda analjezik aliyorum diye psikolojik rahatlama goriilse de
sadece doktorun ayarladifi miktar kadar analjezik hastaya gitmektedir. Boylece hastanin
anksiyetesi kalkar ve daha az ilag gereksinimi olur. Sonugcta opioide bagh komplikasyonlar
azalmaktadir, Aralikli uygulamada (Bolus yontem); hastanin araliklarin uzamasina bagh ya
da gece uyurken afr duymasi olasidir. Devamli infiizyon uygulamasinda; 6zelikle gece
uyurken solunum depresyonu tehlikesi vardir. Bu nedenle tercih edilmez.

HKA’nin riskleri hem insan faktoriinden hem de aletten kaynaklanabilir. Insan ile
ilgili yanhg programlama; aletle ilgili ise; hava alarmi, sarj-batarya sorunu, tasima sorunlari
olabilir.

PREEMPTIF ANALJEZi
Santral sensitizasyon ve hipereksitabilitenin geligimi cerrahi insizyondan sonra

meydana gelir ve bu durum postoperatif agrinin katlanarak artmasiyla sonuglamr. Analjezik
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tedaviyle bu santral olaylarin yerlesmesinin engellenmesi kisa dénemde (postoperatif agrn
ve hizli iyilesme gibi) ve uzun dénemde (kronik agnnin insidansinin azalmas: gibi) faydali
etkilerle sonuglanabilir’’.

Doku hasama bagl olugan uyarilar sinir sisteminde iki farkli yanit olustururlar. Bunlar;
afferent terminallerdeki reseptorlerin esik degerlerinde azalma (periferal sensitizasyon) ve
spinal noronlarin eksitabilitesindeki aktiviteye bagli artis (santral sensitizasyon)
seklindedir. Duyarlilikta artiy ve algilama alamnin genislemesi olarak da tammlanan
hiperaljezi, yetersiz agr kontroliiniin bir bulgusudur. Doku hasari ile hem hasar bolgesinde
hem de saglam ¢evre dokuda hiperaljezi meydana gelir. Bunun sonucunda agr1 esigi diiger,
esik iistii uyarilara yanit artar ve spontan aktivite goriilir.

Dokularda hasar (yaralanma) sonrasi ortaya ¢ikan hiperaljezide santral
mekanizmalarin varligimn 1983 yilinda Wolf tarafindan deneysel olarak kamitlanmasina kadar
preemptif analjezi konusunda onemli gelisme goriilmemektedir. Bu tarihlerde &zellikle
Wolf ve Wall'un deneysel caligmalarinda C liflerinin elektriksel uyarilmalari &ncesi ve
sonrasi verilen opioidlerin, medulla spinalis dorsal boynuz ndronlarindaki eksitabilite {izerine
yaptiklar1 farkli etkiler saptanmigtir. Bu galigmalara dayanarak Wall, ¢aligmasinda, cerrahi
Oncesi uygulanan antinosiseptif tedavi ile santral hipersensitizasyon olusumunu
engelleyebilecegini savunmustur™.

Preemptif analjezi kavramindan, postoperatif agrida katkist bulunan santral
hipereksitabilitenin olugmasim Onlemeye yo6nelik antinosiseptif tedavi sekli anlagilmalidar.
Preemptif analjezide kullamlan ilaglar: Opioidler (morfin, fentanil, meperidin), lokal anestezikler
(lidokain, bupivakain) ve nonsteroid antiinflamatuarlar (NSAI) (indometazin, diklofenak,
diflusinal, parasetamol, tenoksikam). Bu ilaglar lokal, spinal, epidural, sistemik ya da bunlarn
kombinasyonu seklinde uygulanabilir.

Opioidler eger preoperatif olarak verilirlerse postoperatif verilmelerine gore agriy1 daha
iyi kontrol edebilirler. Hayvan deneyleri ve insanlar {izerinde yapilan klinik ¢aligmalar bunu
destelemektedir. inhalasyon anestezisi kullanilan lumbar disk cerrahisinden sonra, ortalama ilk
analjezik gereksinim zamam, opioid premedikasyonu uygulanan grupta, benzodiazepin
premedikasyonu uygulanan gruba gore daha uzun bulunmustur™. Posterolateral torakotomi igin,
cerrahi insizyondan 8nce, epidural fentanil uygulanan hastalarda, posteperatif agr siddeti
ve postoperatif morfin ihtiyaci, insizyondan sonra fentanil uygulanan hastalarla
kargtlastirildiginda daha az bulunmugtur™.

Preemptif analjezi uygulamalarinda, tedavinin sadece insizyondan Once yapilmas:
yeterli degildir. Siddetli noksiy6z uyarilarin cerrahi iglem sonrasinda da doku hasarina bagl
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olarak salinan kimyasal maddeler nedeniyle de olugacag1 ve buna bagl santral sensitizasyon
gelisecegi soz konusudur. Bu yiizden noksiy6z uyarilarin etkili bir sekilde blokajina cerrahi
girisimden 6nce baglaniimali, perioperatif ve postoperatif dénemde stirdiiriilmelidir.

Postoperatif agrmin 6nlenmesi cerrahi dncesi baglar, cerrahi siiresince ve postoperatif
devrede devam eder. Erken postoperatif devrede tatmin edici bir analjezi premedikasyonda
opioid uygulanmasi ile elde edilebilir. Kas ve eklem gibi derin dokulardan C lifleri ile gelen
afferent stimiilasyon omurilikte refleks eksitabiliteye neden olur. Bu hipereksitabilite bir
kez olustuktan sonra suprese edilmesi i¢in yiikksek dozlarda opioid uygulanmasi gerekir.
Ancak, profilaktik olarak uygulanan diisiikk dozda opioid bu santral hipereksitebiliteyi
tamamen ortadan kaldirir. Cerrahi sirasinda agnli impulslar tarafindan tetiklenen omurilik
aktivitesindeki artis teorik olarak genel anestezi ile kombine edilen rejyonal bloklarla
Onlenebilir ve opioidlerle degistirilebilir. Postoperatif agrida potent bir faktér olarak
yumugak doku travmasi ve enflamasyonun rolii giderek iyi tanimlanmigtir. Nonsteroid
antienflamatuar ilaglarin prostoglandinlerin salimimmi inhibe ettigi, bdylece agn
reseptoriiniin uyarilmasini 6nledigi ve agn esigini yiikselttigi bilinir. Prostoglandinlerin cerrahi
Oncesi agrisi olan hastalarda oldugu gibi bazen doku travmasindan &nce salinmig ve
hiperaljezik etkileri devam ediyor olabilir. Bu nedenle cerrahi travma Oncesi enflamatuar
mediatdrler salinmadan 6nce profilaktik olarak uygulanir.

PREMEDIKASYON

Anestezinin yonetimi, hastanin preoperatif psikolojik hazirlanmasi ve bazi spesifik
farmakolojik yamtlan alabilmek i¢in segilen ilag ya da ilaglarin hastaya uygulanmas: ile
baglar. Anestezi yOnetiminin baglangicindaki bu psikolojik ve farmakolojik komponent
premedikasyon olarak adlandirlir®. Ideal olan, biitiin hastalarin preoperatif doneme
anksiyeteden uzak, sedatize fakat kolaylikla uyandirilabilir ve kooperasyonu iyi durumda
girmeleridir*®.

Psikolojik Premedikasyon:

Psikolojik premedikasyon anestezistin preoperatif viziti hasta ve aile bireyleri ile
yaptifi gorlisme ile saBlanir. Preoperatif donemdeki olaylar dizisinin ve planlanan
anestezinin hastaya dogru bir sekilde anlatilmasi anksiyetenin nonfarmakolojik
antidotudur>®’. Preoperatif vizittc anestezistin psikolojik giicti oldukga fazladir.
Preoperatif olarak anestezist tarafindan vizit yapilan hastalarin anksiyetesinin, hi¢ vizit
yapilmadan sadece farmakolojik premedikasyon alan hastalarla karsilagtiriidifinda daha

22



distik bulundugu gosterilmistir. Egbert ve arkadaslar1 yaptiklar g¢alismada anestezist
tarafindan yapilan preoperatif vizitin anksiyeteyi azaltmada barbitiiratlardan daba etkili
olduunu gdstermislerdir™, Bilgilendirme ve psikolojik olarak ameliyata hazirlamanin,
ameliyat sonrasi analjezik gercksinimini azalttifl, hastanede yatig stiresini kisalttigi, bulanti,
kusma gibi postoperatif komplikasyonlar1 azaltti1 gosterilmistir™.

Ameliyata iliskin gercekgi beklentileri olan, yeterli bilgi edinmis, katilimer tutum
gosteren, preoperatif anksiyete diizeyi normal sinirlar i¢inde olan hastalarin ameliyat
sonras: uyumlar: daha iyi olmaktadir. Ameliyat 6ncesi ileri diizeyde anksiyetesi olan
hastalar gibi, kaygisiz, ilgisiz gbziiken hastalar da psikiyatrik yénden riskli bireylerdir.

Bununla beraber zaman yetersizligi ve baz1 hastalarda yasanan kooperasyon giicliikleri
preoperatif gbriigmenin anksiyolitik degerini simrlamaktadir.

Farmakolojik Premedikasyon:

Farmakolojik premedikasyon tipik olarak anestezi indiiksiyonundan 1 ile 2 saat nce
oral ya da i.m olarak yapilir. Bunun diginda hastanede yatan hastalara operasyon 6ncesi gece
de premedikasyon uygulanabilmektedir. Giiniibirlik cerrahide premedikasyon yakin
preoperatif periyotta i.v olarak yapilabilir. Farmakolojik premedikasyonun amaglar1 birden
coktur ve her hastanin kendine 6zel ihtiyaglar1 agisindan bireysellestirilmelidir.
Farmakolojik premedikasyonun istenilen amaglarim elde edebilmek i¢in kullanilacak ilag ya
da ilag kombinasyonlar1 ¢ok cesitlidir ve ilag se¢imi siklikla anestezistin daha onceki
tecriibelerine gore yapilmaktadir™®.

Farmakolojik premedikasyonun primer amaglart:
1-Anksiyetenin Snlenmesi.

2-Sedasyon.

3- Amnezi.

4-Sekresyonlarin azaltilmasi.

5-Gastrik asit pH’mnin Snlenmesi.

6-Sempatik sinir sistemi refleks yanitlarinin énlenmesi.
7-Anestezik gereksiniminin azaltilmasi.

8-Allerjik reaksiyonlara karg1 profilaksi.

Farmakolojik premedikasyonda kullanilacak ilag ya da ilaglar ve bu ilaglarin dozlari
ancak hastanin psikolojik ve fizyolojik durumu degerlendirildikten sonra segilir. Ilag ve doz
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segiminde birgok faktdr gbz dniline alinmahdir. Yenidoganlar, yaglilar, azalmig biling diizeyi
olan hastalar, intrakranial patolojisi olanlar, ileri pulmoner hastali1 olanlar, hipovolemisi
olan hastalar, preoperatif anksiyete ve sedasyon igin depresan ilag almamasi gereken
hastalardir. Ameliyathaneye taginma sirasinda ve preoperatif bekleme odasinda uyur
durumda olmak isteyen hastalar, bdyle bir durumun premedikasyonun ne istenilen ne de
giivenli bir amaci olmadig1 y6niinde ikna edilmelidir.

. Herbir hastada farmakolojik premedikasyonun istenilen amaglarini elde edebilmek
igin farklt simflarda ilaglar bulunmaktadir. Bu ilaglar hasta rahatlifi agisindan eger
miimkiinse oral yoldan verilmelidir. Ilaglarin 150 m1’ye kadar su ile alinmas1 mide sivisini
Snemli Slgtide artirmamaktadar.

Spesifik durumlarin varligi, premedikasyon kararimi etkileyebilir. Ayaktan gelen
cerrahi gegirecek hastalarin premedikasyonu erken mobilizasyonu ve aym giin hastaneden
taburcu olmay1 engelleyebilir. Major cerrahi gegirecek hastalara 6zellikle hipertansiyon
veya koroner arter hastalig1 varliginda, myokardial iskemiye neden olabilecek kan basinct
ve kalp hiz1 artigm Onlemek icin kesinlikle premedikasyon verilmelidir. Aym zamanda
cerrahi sirasinda gastrik igerigin aspirasyon riski olan 6zel durumdaki hastalara da
premedikasyon verilmelidir. Intraoral veya bronkoskopik muayene igin, antiemetik
ozelligi olan antikolinerjiklerin uygulanmasi faydali olabilir. Antikolinerjiklerin
transdermal uygulanmas: sedasyona asir1 afiz kuruluguna neden olmaksizin, bulantiyr
azaltmada faydali bulunmustor®”.

DIAZEPAM

Bilinen en eski benzodiazepindir. Benzodiazepinlerin prototipidir. 1950’lerde
kullamma girmistir. Anestezide premedikasyon amaciyla kullamimi yaygindir. Son yillarda
diazepamin kullammi sinirhdir, 6zellikle parenteral kullamimda midazolam tercih
edilmektedir. Istinalar olsa da, diazepamin sedasyon ve/veya anksiyeteyi azaltmadaki
etkinligi, plasebo kontrollii calismalarda gosterilmigtir®.

Farmakokinetik:

Tek doz diazepam sonrasi plazmada iki agsamali azalma meydana gelir. Vaskiiler
dagilim voltimii ile ilgili olarak kisa bir fazdan sonra, doku dagilimi ve vaskiiler dokular
tarafindan alima bagl alfa faz: ile plazma diizeyinde hizli azalma olur. Damardan zayif
dokular tarafindan alima bagh yavas azalma fazi, beta fazim olugturur. Ilag viicut dokularmna
kolayca dagilir. Alfa fazs 30-60 dakika arasinda iken, beta fazi 43 = 13 saattir. flacin yar
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omrii 7-10 saattir. Metabolitlerinin yar1 mrii ise 48 saat veya daha fazladir. flacin % 98’
plazma proteinlerine baglanr®.

Diazepamin farmakokinetigi yiyecek alimiyla degisir. Yapilan bir ¢aligmada,
diazepam iv olarak verilmig, 5 saat sonra, hastalara suyu takiben, agulikli olarak
karbonhidrat veya yag igeren yemek verilmigtir. Diazepam seviyesi her iki grupta da yliksek
bulunmugtur.

Biitiin benzodiazepinler gibi, diazepamin eliminasyon yari 6mrii yash hastalarda geng
hastalardakinden daha uzundur. Diazepamin intravendz veya oral uygulanmasindan sonra,
eliminasyon yar1 omrii 20 yasindaki bir hastada 20 saat iken, 80 yasindaki bir hastada
yaklagik 90 saat olarak bulunmustur. Eliminasyon yar1 Smrtindeki bu uzama, ilacin baglangig
dagilm voltimi ile iligkilidir®.

Metabolizma:
Diazepam mikrozomal enzimler tarafindan karaciferde metabolize edilir. Once

demetilasyon ile N-desmetildiazepam a transformasyon gergeklesir. Desmetildiazepam major
metabolittir ve enjeksiyondan 2 saat sonra plazmada tespit edilir, 36 saat sonra plazma
seviyesi azalir. Daha sonra desmetildiazepamin oksazepama hidroksilasyonu meydana
gelir. Desmetildiazepam ve oksazepam her ikisi de aktif metabolittir, diazepamin etkisinin
uzamasindan sorumludurlar. Oksazepam glukuronidle atilim {#riintine doniigiir.
Metabolitler baglica idrarla atilir. Diazepamin klirensi 0.2-0.5 ml/kg/dk’ dir. Karaciger
hastaliginda ilacin etki siiresi uzar, proteine baglanma azalir, ilacin dagilim volimi ve
serbest fraksiyonu artar. Renal hastalik varlifinda ise, ilacin serbest fraksiyonunda
artiy meydana gelir®™,

Etki mekanizmasi:

Etki mekanizmas1 tam olarak anlagilamamigtir. Beyinde inhibitér bir
norotransmitter olan GABA’mmn inhibitr etkisini arttirdigr ileri stiriilmektedir. GABA
reseptdrlerinin uyarilmasi klor iyon kanallarinin agilarak hiicre igine klor girisine yol
agar ve hiicre membranimin hiperpolarizasyonuna neden olur.

Diazepamin etkisi santral sinir sistemi aktivitesi lizerine doza bagimli azaltic
etkidir. Amnezik, anksiyolitik, sedatif, hipnotik, santral kas gevsemesi, antikonviilsan
etki meydana gelir. Kas gevsetici 6zelligi kas spazmlarinin gesitli formlarnimn tedavisinde
klinik olarak etkilidir.
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Diazepam serebral kan akimim orta derecede azaltir. Ilacin orta derecedeki
dozlan retrograd amnezi olugturabilir. Diazepam hayvanlarda nébet egigini arttirmig ve
lokal anesteziklerir neden oldugu ndbetlere kars1 koruyucu islevi oldugu gosterilmistir®.

Dozaj ve uygulama:

Oral olarak uygulandifinda, barsaklardan iyi absorbe olur ve alimmindan 60 dakika
sonra pik seviyesine ulas®. 70 kg aprh@inda 20 yagindaki yetigkin bir hastada 10-
20 mg i.v enjeksiyonu efektif sedasyon olusturur. Bu doz her dekadda % 10 azaltilmalidir.
Intravensz enjeksiyonundan sonra agn ve trombofilebit olusabilmesi nedeniyle sadece oral
kullanimi ile smirlandirilmistir. 10 mg diazepamin, mevcut en genig vene enjeksiyonu
sonrasi, enjeksiyondan 2-3 giin sonra % 23 hastada ve 7-10 giin sonra % 39 hastada
trombozis ve tromboflebit meydana gelmistir. Agr1 ve tromboflebitten sorumlu olan,
enjektabl formunda soliibilite i¢in bulunan propilen glikoldiir. I.m uygulandiginda
Onceden tahmin edilemeyen etkiler olusabilir. Diazepamin gluteal blgeye ozellikle, kas
yerine yag i¢ine enjeksiyonu, diisiik plazma seviyesi ile sonuglanir®.

Diazepamin sedasyon i¢in potensi midazolamin 1/2 - 1/4°i kadardir. Bir ¢aligmada
midazolamin 0.05-0.15 mg/kg i.v uygulanmasiyla meydana gelen sedasyonun,

diazepamin 0.1-0.3 mg/kg i.v uygulanmasiyla meydana gelen sedasyona benzedigi

bulunmugtur.

Kardiovaskiiler sistem iizerine etkileri:
Kardiovaskiiler sistem {izerine minimal depresan etki gosterirler. Sistemik kan

basincinda bir miktar azalma meydana gelir. Bu etki gogunlukla periferal vazodilatasyon
yapmasina baglidir®.

Solunum sistemi {izerine etkileri:
Diazepam klinik dozlarda bir miktar solunum depresyonu yapar. Anestezi
indiiksiyonu sirasinda hizli intravendz uygulamada veya opioid ile verilirse gegici apne

goriilebilir®. Diazepam plasental bariyeri hizla geger.

DURUMLUK VE SUREKLI KAYGI ENVANTERI (STAI):

Preoperatif anksiyete Sl¢iimiinde kullanilan skalalar i¢inde en yaygmn olam State-Trait
Anxiety Inventory (STAI) olup, pek ¢ok bilimsel arastirmada kullanillmigtir®-%,
Turk toplumunda gegerliligi Necla Oner tarafindan gosterilmistir®”. Tiirkge'ye
Durumluk-Siirekli Kaygi Envanteri olarak gevrilmistir.

26



STAI durumluk ve siirekli kayg1 diizeylerini dlger. Yirmiser maddeden olusan iki
ayn Olgegi vardir. STAI, bireyin kendi kendine yanitlayabilecegi, uygulanmasi kolay bir
envanterdir. Her iki Olgekte aymi zamanda uygulanabilir. Envanter okuma yazma
bilmeyenlere bireysel olarak uygulandiginda, maddeler uygulamac: tarafindan okunup,
verilen yanitlar yine uygulamac tarafindan form {izerinde igaretlenir. Testin kullanimi igin

6zel egitim gerekmez. On dort yas ve tistiinde bilingli olan hastalara uygulanabilir

Durumluluk Kayg dlcegi:
Bireyin belirli bir anda ve kogullarda kendini nasil hissettigini belirler. Preoperatif
anksiyete Ol¢timiinde yaygin olarak kullamlur.
Bu 6lgekte su maddeler yer alir:
1-Su anda sakinim.
2-Kendimi emniyette hissediyorum.
3- Su anda sinirlerim gergin.
4- Pismanlik duygusu igindeyim.
5- Su anda huzur i¢indeyim.
6- Su anda hi¢ keyfim yok.
7- Bagima geleceklerden endige ediyorum.
8- Kendimi dinlenmis hissediyorum.
9- Su anda kaygiliyim. '
10- Kendimi rahat hissediyorum.
11- Kendime giivenim var.
12~ Su anda asabim bozuk.
13- Cok sinirliyim.
14- Sinirlerimin gok gergin oldugunu hissediyorum.
15- Kendimi rahatlarmig hissediyorum.
16- Su anda halimden memnunum.
17- Su anda endiseliyim.
18- Heyecandan kendimi sagkina donmdiis hissediyorum.
19- Su anda sevingliyim.
20- Su anda keyfim yerinde.
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Durumluluk kaygi dlgeginin yanmitlanmasinda; maddelerin ifade ettigi duyus, diigiince ya
da davraniglarin  siddet derecesine gére hig, biraz, ¢ok, tamamiyla siklarindan birinin
secilmesi ve isaretlenmesi istenir.

Olgeklerde dogrudan ve tersine gevrilmis ifadeler vardir. Olumlu duygulan dile
getiren (tersine gevrilmis) ifadelerde 4 degerlikli yanitlar diigtik, 1 deBerlikli yanitlar ytiksek
kaygiy1 gosterir. Bu ifadeler puanlamrken 1 agirlik degerinde olanlar 4’e, 4 agurlik
degerinde olanlar ise 1’¢ doniigtiirliliit. Olumsuz duygular1 dile getiren (dogrudan)
ifadelerde ise 4 degerlikli yamtlar en yiiksek kaygiy1 gosterir. Durumluluk kayg dlgeginde on
tane (1, 2, 5, 8, 10, 11, 15, 16, 19 ve 20. maddeler) tersine gevrilmis ifade vardir.
Puanlama elle yapilabildigi gibi bilgisayar yardimi ile de yapilabilir. Elle yapilan
puanlamada, dogrudan ve tersine gevrilmis ifadelerin toplam agirliklarmin saptanmasi igin iki
ayri anahtar hazirlanir. Dogrudan ifadeler igin elde edilen toplam agmlikli puandan ters
ifadelerdeki toplam agirlikli puan gikartilir ve bu sayiya degigmeyen bir deger eklenir. Bu
deger durumluluk kaygi 6lgegi igin 50°dir. Hesaplamadan elde edilen puan 20 ile 80
arasinda degisir. Biiylik puan yiiksek kaygi seviyesini, kiiclik puan ise diisiik kaygi

seviyesini gosterir.
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GEREC VE YONTEM

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Komitesi’nin izni ve hastalarin
yazil1 ve sdzIii imzas1 alinarak, elektif total abdominal histerektomi (TAH) planlanan, 25-60
yas aras1 ASA I-II, 90 kadin hasta ¢alismaya alindi. Kronik agrisi olan, daha 6nce uzun dénem
opioid kullanan, opioidlere kargi bilinen allerjisi olan, karacifer ve bobrek fonksiyon testi
bozuklugu olan ve HKA cihazin1 kullanamayacak durumda olan hastalar ¢aligma dig1 birakilda.

Operasyondan oOnceki gece hastalar degerlendirilereck, HKA cihazim nasil
kullanacaklar1 ve VAS anlatild1. Hastalarin anksiyeteleri STAI-1 degerlendirildi. Bunun igin
STAI-1 form olarak hastaya verilerek, formdaki sorular1 yamtlamas istendi. Okuma yazma
bilmeyen hastalar i¢in, servis hemgireleri tarafindan sorular okundu ve yanitlan isaretlendi.
Servis doktoru bilgilendirildi. Hastalara operasyondan onceki gece ve operasyondan 1 saat
Once rastgele bir gruptan premedikasyon verildi. Calismaya alman olgular verilen
premedikasyona gére 3 gruba ayrildi.

Grup D: Operasyondan 6nceki gece ve operasyondan 1 saat 6nce oral 10 mg
diazepam alan hastalar.

Grup T: Operasyondan 6nceki gece oral 10 mg diazepam ve operasyondan 1 saat énce
oral 10 mg diazepam ve 50 mg tramadol alan hastalar.

Grup P: Operasyondan &nceki gece ve operasyondan 1 saat 6nce oral plasebo alan
hastalar.

Ameliyat odasmma alinan hastalara EKG, non-invaziv kan basinci, puls oksimetre ile
periferik oksijen satlirasyonu (SpO,) monitorizasyonlar1 uygulandi, periferik damar yolu
acildi. Hastalar bu sirada oksijenize edildi, preoksijenizasyon sirasinda kan basinci 6lglimii
yapildi ve diger parametrelerle birlikte kaydedildi. Anestezi indiiksiyonu 1ug/kg fentanil,
kirpik releksi kaybolana kadar yaklagik 2 mg/kg propofol ile yapildi. Néromuskuler blokaj icin
0.2 mg/kg sisatrakuryum uyguland: ve 3 dakika sonra sonra entiibasyon gerceklestirildi. Idame
% 33 0% 66 N;O kangim iginde % 0.8-1 konsantrasyonunda izofluran ile saglandi.
Entlibasyondan sonra ve intraoperatif 10, 15, 20, 25, 30, 45, 60, 90, 120. dakikalarda ve
ekstiibasyondan 6nce kalp atim hizi, ortalama kan basinci ve periferik oksijen satiirasyon
degerleri kaydedildi. Gerektiginde ek kas gevsetici dozu (0.03 mg/kg) yapildi. Intraoperatif
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takip sirasinda tagikardi (1 dakikadan uzun siiren ve preoperatif kalp hizinin % 20’sinden
fazla artig) ve hipertansiyon (1 dakikadan uzun stiren preoperatif sistolik arter basinci
degerinin % 20 sinden fazla artis) gibi yetersiz anestezi gostergeleri durumunda izofluran
konsantrasyonu % 0.2 arttirildi, 5 dakika iginde diizelme olmadifinda fentanil (1nug/kg)
yapild1 ve yapilan ek fentanil dozu kaydedildi. Cerrahi sonunda kas gevsetici etkisini
antagonize etmek igin neostigmin (0.03 mg/kg) ve atropin (0.015 mg/kg) yapilds.
Hastalarin solunumu yeterli oldugunda ekstiibasyon gergeklestirildi. Ekstlibasyon zamani,
(anestezik ilaglarm kesilmesinden ekstiibasyona kadar olan siire) g6z agma zamani, (anestezik
ilaglarin kesilmesinden “géziintizii aginiz” komutana yanit alinana kadar olan stire) ve sesli
yamt verme zamam (anestezik ilaglarin kesilmesinden adiniz nedir sorusuna cevap alinana
kadar gegen siire) kaydedildi. '

Postoperatif tiim olgulara petidin 2 mg/ml ile hazirlanmis HKA cihaz1 (Eczacibagi-
Baxter AP II) ile i.v analjezi uygulandi. HKA igin ylikleme dozu 20 mg (operasyon
masasinda uygulandi), bolus doz 10 mg, kilitli kalma siiresi 15 dakika, 1 saatlik limit 30
mg olacak sekilde ayarlandi. Hastalar ayilma odasinda ilk bir saat 10, 20, 30, 45, 60.
dakikalarda, serviste 2, 4, 6, 8,12, 24. saatlerde agagidaki parametreler ile takip edildi.

Ayilma odasinda hastalar monitérize edildi, yliz maskesi ile oksijen uygulandi. Kalp
atim hizi, ortalama arter basinci, solunum sayis1 ve periferik oksijen satlirasyonu kaydedildi.
Hastalarin agr1 degerleri visiiel analog skala (VAS) (0= agr1 yok, 10= dayanilmaz agn) ile
degerlendirildi. Postoperatif herhangi bir dsnemde VAS degeri 4 ve lizerinde oldugunda i.v
20 mg petidin uygulandi, ek analjezik miktar: olarak kaydedildi. Sedasyon skorlan (0= uyanik, 1=
uykulu ama s6zel uyan ile uyandirilabilir, 2= uykulu ama fiziksel uyar ile uyandinlabilir, 3=
ciddi uyuyor, koopere degil) kaydedildi. Hastalara uygulanan analjezik miktar1 ve analjezik
istek sayilar1t HKA cihazinin hafiza bilgilerinden kaydedildi. Bag donmesi, bulanti, kusma,
solunum depresyonu, kaginti, terleme, agiz kurulugu gibi yan etkiler agisindan hastalar takip
edildi. Bulanti-kusma oldugunda 1 ampul metoklopiramid uygulandi.

Istatistiksel Analiz:

Sayisal oOlgiimle belirlenen degiskenler (yas, viicut agirligi, operasyon siiresi,
hastanede kalis siiresi, STAI toplam fentanil miktar1, ekstiibasyon siiresi, gz agma siiresi,
sesli yamt verme siiresi, kalp atim hizi, ortalama arter basinci, periferik oksijen satlirasyonu,
solunum sayis1, postoperatif agr1 skoru, HKA bolus doz miktari, HKA istek sayisi, sedasyon,
toplam ek analjezik miktar1) i¢in her zaman noktasinda grup i¢i tek yonlli varyans analizi
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yapildi (ANOVA). Takiben, TUKEY ¢oklu karsilagtirma testi ile grup ortalamalarimin farki
belirlendi.

Nominal Slglimlere ise (egitim diizeyi, postoperatif komplikasyonlar) ki-kare testi
uyguland.

Ortalamalar ile birlikte standart hatalar (SH) verildi, p degeri 0.05’in altinda olan
degerler anlamhi kabul edildi.

31



Calismamizda Grup D (diazepam), Grup T (diazepam-+tramadol), Grup P (plasebo)’
deki biitiin vakalar demografik 6zellikler ve ¢aligma parametreleri agisindan degerlendirildi ve

kargilagtirilda.

1-Gruplarin demografik dzellikleri: Gruplar arasinda yas, viicut agirhigi, cinsiyet,

BULGULAR

operasyon siiresi, hastanede yatig siiresi bakimindan fark yoktu (p>0.05) (Tablo II).

Tablo II: Gruplarin yas, viicut agirlii, operasyon siiresi, hastanede yatis siiresi

(ortalama+ SH).

Grup D Grup T GrupP
Yas (y1l) 47.6+4.2 49.1+5.2 48.6 4.0
Viicut agirlig: (kg) 69.9 £ 8.1 68.2+9.4 67.5+8.9
Operasyon stiresi (dk) 102 +23.9 103+ 18.3 | 100.0+14.5
Hastanede kalis siiresi (giin) 74+09 73+12 78+14

2-Gruplarin preoperatif anksiyete skorlar1 (STAI) ve egitim diizeyleri: Gruplar
arasinda preoperatif anksiyete skorlari ve egitim diizeyleri agisindan istatistiksel olarak

anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablo III).

Tablo III: Gruplarin preoperatif anksiyete skorlari (STAI) ve egitim diizeyleri

(ortalama + SH).

Grup D Grup T Grup P
STAI 40.2+5.7 41.0+5.3 409 +5.8
Yiiksekokul % 10.0 % 10 % 13.3
Orta $gretim % 16.6 % 20 % 20
Tlkokul % 60 % 56.6 % 50
Okur yazar degil % 13.3 % 13.3 % 16.6
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3-Hemodinamik parametreler:

Kalp atim hizx (KAH): Gruplar aras: karsilastirmada indiiksiyondan énce KAH Grup
D’de Grup P’ye gore anlaml olarak daha diistiktii (p< 0.05). Indiiksiyondan énceki KAH’da
Grup D ile Grup T arasinda ve Grup T ile Grup P arasinda anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablo
IV, Sekil 1).

Grup i¢i kargilastirmada Grup D ve Grup T°de, intraoperatif 10. dakika ile 120.
dakikalar arasindaki KAH’lar1, indiiksiyondan 6nceki KAH’na gére anlamli olarak daha
diistiktii (p<0.05) (Tablo IV, Sekil 1).

Grup P’de indiiksiyondan sonraki 6lgtim ile 120.dakikalar arasindaki KAH’lar1 ve
postoperatif 45. dakikadan sonraki KAH’lan indiiksiyondan &nceki KAH’na gore anlamli
olarak daha diigiiktii (p<0.05) (Tablo IV, Sekill).
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Tablo IV: Gruplarin preoperatif , intraoperatif ve postoperatif dsnemlerde kalp atim

hizlar1 (atim/dk) (ortalama + SH).

Grup D Grup T Grup P
t1 82.1+12.2% 86.2+13.2 90.0+9.2
t2 783 +£11.6 80.8+12.1 752 £15.7°
13 80.5+13.4 86.4 +10.9 78.8 £7.3%
t4 69.9 +11.3% 737+ 9.8¢ 70.7 £ 5.9%
t5 69.1 + 8.5% 72.7 + 8.9% 68.5+4.7*
16 68.6 = 8.5% 69.2 +7.7* 67.8 £5.6"
t7 67.8+9.5% 69.3 + 6.6" 67.4+5.5°
t8 67.1+ 6.9° 66.8 = 5.6" 65.5+ 5.5%
19 66.2+6.7° 67.4 +4.6" 65.0 = 4.6*
t10 67.1 £6.9% 68.5 £ 5.0% 66.4 + 3.8°
t11 67.9+6.0% 69.8 + 6.6" 68.7 = 4.9°
t12 65.6 +7.7° 66.5 £ 5.4* 71.0 £3.7°
113 82.0+11.8 79.4+10.2 78.3+8.3
t14 80.0+2.0 81.8+2.0 84.1+2.0
t15 76.5+1.9 76.0+1.9 785 +1.9
t16 71.7+1.8 76.0+ 1.8 76.8+1.8
117 71.7+1.6 77.0+ 1.6 754 £1.6%
118 73.7+1.5 769+ 1.5 74.4 +1.5%
t19 77.3+1.1 78.2+1.1 74.0 £1.1¢
120 77.0+1.1 77.1+1.1 75.6£1.1°
121 76.9+ 1.1 76.9+1.1 74.8+£1.1%
122 76.9+1.0 76.0+ 1.0 73.1 £ 1.0°
123 76.0+£1.1 76.2+ 1.1 734 +£1.1°
124 76.8+1.1 762+ 1.1 73.5+1.1¢

*: p<0.05 Grup P ile kargilastirildiginda.
% p<0.05 Indiiksiyondan &nceki Slgiime gore.

t1: indiiksiyondan 6nce t2: indiiksiyondan t12: intraoperatif 120. dk. t13:

sonra t3: entiibasyondan sonra t4: ekstiibasyondan 6nce t14: postoperatif 10. dk.
intraoperatif 10 dk. 15: intraoperatif 15.dk. | t15: postop. 20. dk. t16: postop.30. dk. t17:
t6: intraoperatif 20.dk. t7: intraoperatif postop. 45. dk. t18: postop. 1. saat t19:
25.dk t8: intraoperatif 30.dk. postop. 2. saat 120: postop. 4. saat t21:
t9:intraoperatif 45.dk. t10: intraoperatif 60. | postop.6. saat t22: postop.8. saat 123:

dk t11: intraoperatif 90. dk postop.12. saat t24: postop. 24. saat

34



KAH (atim/dk)

Sekil 1. Preoperatif, intraoperatif ve postoperatif donemlerde kalp atim hizlart

(atim/dk).

100 -

i GIUP D
i GIUP T
weriigemee GIUP P

50
40 T T T T ¥ T T T T T T L T LI T T T T L T 1
| 3 5 7 19 111 13 t15 t7 {19 {21 t23
Zaman (t)

*: p<0.05 Grup P ile karsilastirildiginda.

t1: indtiksiyondan dnce t2: indiiksiyondan
sonra t3: entiibasyondan sonra t4:
intraoperatif 10 dk. tS: intraoperatif 15.dk.
t6: intraoperatif 20.dk. t7: intraoperatif
25.dk t8: intraoperatif 30.dk.

t9:intraoperatif 45.dk. t10: intraoperatif 60.

dk tl1: intraoperatif 90. dk

112: intraoperatif 120. dk. t13:
ekstiibasyondan 8nce t14: postoperatif 10. dk.
t15: postop. 20. dk. t16: postop.30. dk. t17:
postop. 45. dk. t18: postop. 1. saat t19:
postop. 2. saat 120: postop. 4. saat 121:
postop.6. saat 122: postop.8. saat t23:
postop.12. saat t24: postop. 24. saat
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Ortalama arter basmex (OAB): Gruplar arasi kargilagtirmada, indiiksiyondan Once,
intraoperatif ve postoperatif donemlerde OAB’larinda anlamh fark yoktu (p> 0.05) (Tablo V,
Sekil 2).

Grup igi kargilagtirmalarda; Grup D’de indiksiyondan sonra, intraoperatif 10. dakika
ve postoperatif 45. dakikadan sonraki OAB’lan1 indiiksiyondan dnceki OAB’na gore anlamh
olarak daha diigiiktii (p<0.05) (Tablo V, $ekil 2).

Grup T’de indiiksiyondan sonra, intraoperatif 10.dakika, intraoperatif 15. dakika ve
postoperatif 2. saatten sonraki OAB’lar1 indiiksiyondan dnceki OAB’na gére anlaml olarak
daha diisiiktii (p<0.05) (Tablo V, Sekil 2).

Grup P°de inditksiyondan sonraki olgiim ile intraoperatif 120. dakika arasindaki
OAB’lan1 ve postoperatif 30. dakikadan sonraki OAB’lar1 indiiksiyondan 6nceki ortalama
arter basincina gére anlamli olarak daha distiktli (p<0.05) (Tablo V, Sekil 2).
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Tablo V: Gruplarin preoperatif, intraoperatif, postoperatif dénemlerde ortalama

arter basinglar1 (mmHg) (ortalama + SH).

Grup D Grup T Grup P
11 99.6 + 14.5 99.0 + 13.4 103.4+15.4
2 84.5 + 13.0* 83.3+11.5* 86.8 + 12.4*
13 93.1+15.9 96.9+ 14.4 94.4 + 13.0*
t4 87.5+15.1* 91.2+13.7* 85.5+11.5*%
t5 92.3+11.8 91.5+12.2* 89.6 + 9.3*
16 943 + 14.5 942 +12.3 92.0+ 10.1*
17 93.9+12.7 93.4+14.4 92.6 + 10.9*
t8 94.7+11.2 94.0 +10.7 92.8 + 10.9*
t9 95.1+10.9 94,0+ 12.5 93.8 + 10.9*
t10 952+11.4 95.2+9.7 94.3 + 9.9%
t11 93.0+11.9 93.9+11.1 91.2+£11.1*%
t12 96.4+ 7.3 93.1+11.8 92.6 + 8.7*
113 96.9 + 10.8 97.0+11.2 96.5+12.4
t14 95.2+14.8 98.0+13.9 99.4 £ 12.6
t15 959+ 12.5 97.5+15.7 98.7+10.9
t16 92.6 +13.8 94.4+12.7 91.7 £ 9.9%
t17 91.8 + 13.4* 94.7 + 14.7 91.4+9.8*%
118 90.3 + 12.7* 92.8:+13.8 90.6 + 9.3*
t19 849+ 11.1* 88.4+10.9* 91.0+9.7*
120 86.3+11.7* 89.3 £11.5* 90.8 + 8.9*
121 85.9 + 10.6* 88.7+11.3* 89.0 £ 9.2*
122 85.3 4 10.4* 87.3 + 8.8* 89.1 £9.1*
123 84.2 +9.8* 89.1 £ 9.4* 88.8 +9.0*
124 842+ 10.7* 90.0 + 9.9* 87.1 £7.9*

*: p<0.05 indiiksiyondan 6nceki Slgiime gore.

tl: indiiksiyondan Snce t2: indiiksiyondan t12: intraoperatif 120. dk. t13:

sonra 13: entlibasyondan sonra t4: ekstiibasyondan dnce t14: postoperatif 10. dk.
intraoperatif 10 dk. t5: intraoperatif 15.dk. | t15: postop. 20. dk. t16: postop.30. dk. t17:
t6: intraoperatif 20.dk. t7: intraoperatif postop. 45. dk. t18: postop. 1. saat t19:

25.dk 18: intraoperatif 30.dk. postop. 2. saat 120: postop. 4. saat t21:
t9:intraoperatif 45.dk. t10: infraoperatif 60. | postop.6. saat 122: postop.8. saat t23:

dk t11: intraoperatif 90. dk postop.12. saat {24: postop. 24. saat
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OAB (mmHg)

Sekil 2. Preoperatif, intraoperatif ve postoperatif dénemlerdeki ortalama arter

basinglar1 (mmHg).

120 -
110
100 - g

90 +

—— Grup D
—ig— Grup T
et Grup P

T T T T T

60 T T T T T T T T T T T
t11

T T T T T T

13 t15 117 23

e &1

Zaman (t)

t1: indiiksiyondan 6nce t2: indiiksiyondan
sonra t3: entlibasyondan sonra t4:
intraoperatif 10 dk. t5: intraoperatif 15.dk.
16: intraoperatif 20.dk. t7: intraoperatif
25.dk t8: intraoperatif 30.dk.
19:intraoperatif 45.dk. t10: intraoperatif 60.
dk tl1: intraoperatif 90. dk

t12; intraoperatif 120. dk. t13:
ekstlibasyondan 6nce t14: postoperatif 10. dk.
t15: postop. 20. dk. t16: postop.30. dk. t17:
postop. 45. dk. t18: postop. 1. saat t19:
postop. 2. saat {20: postop. 4. saat t21:
postop.6. saat t22: postop.8. saat 123:
postop.12. saat t24: postop. 24. saat
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4-intraoperatif periferik oksijen satiirasyonlar1 (SpOz): Gruplar aras:
karsilagtirmada SpO, degerleri arasinda anlamli bir fark yoktu (p>0.05). Grup igi
karsilagtirmada SpO, degerleri arasinda anlamh bir fark bulunmad: (p>0.05) (Tablo VI, Sekil
3).
Tablo VI: Intraoperatif SpO, degerleri (ortalama + SH).

Grup D Grup T Grup P
t1 99.1+0.2 99.3+0.5 99.2 +0.4
2 99.3 +0.5 99.4 + 0.6 99.5+0.2
13 99.5+0.4 99.4 £ 0.5 99.4 £ 0.3
t4 99.6 +0.3 99.4 + 0.3 99.5+ 0.4
t5 99.5+0.3 99.5+ 0.4 99.5 + 0.3
t6 99.4 £ 0.5 99.5+0.3 99.5+ 0.4
t7 99.6 + 0.3 99.5 + 0.4 99.3+0.5
t8 99.6 = 0.3 99.4 + 0.5 99.3 +0.3
t9 99.5+04 99.3+0.5 99.4+ 0.3
t10 99.5+0.4 99.3+0.3 99.5 + 0.4
t11 99.4+0.3 99.2 + 0.6 99.4 + 0.4
112 99.3+0.5 99.2 + 0.3 99.5 + 0.3
t13 99.3+0.6 99.3 +£0.3 99.5 + 0.3

Sekil 3: Intraoperatif SpO, degerleri.

100 -
99,5 -
99 - g GIUP D
g i GRUP T
98,5 - S——_ VN
98 -
97,5 H T T T T T T T T T T T 1

t1 t2 t3 t4 t&5 t6 t7 t8 t9 t10 t11 t12 t13
Zaman ()
t1: indtiksiyondan dnce 12: indtiksiyondan sonra t3: entibasyondan sonra t4: intraoperatif 10 dk.
t5: intraoperatif 15.dk. t6: intraoperatif 20.dk. t7: intraoperatif 25.dk t8: intraoperatif 30.dk.

t9:intraoperatif 45.dk. t10: intraoperatif 60. dk t11: intraoperatif 90. dk t12: intraoperatif 120. dk.
t13: cerrahi sonu.
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5-Intraoperatif analjezik (fentanil) tiiketim miktar:: Intraoperatif analjezik
(fentanil) tiiketimi agisindan gruplar arasinda istatistiksel agidan fark yoktu (p>0.05) (Tablo

VID).
Tablo VII: intraoperatif analjezik (fentanil) tiiketim miktari (ug) (ortalama + SH).

Grup D 78.9 £23.7

Grup T 76.9+23.7

Grup P 78.5+24.8

6-Ekstiibasyon Siiresi: Gruplar arasi karsilastirmada, ekstiibasyon stiresi benzerdi
(p>0.05) (Tablo VIII).
Tablo VIII: Ekstiibasyon siiresi (dakika) (ortalama + SH).

Grup D 25+0.8

Grup T 2.8+0.5

Grup P 2.9+0.8

7-Goz A¢ma Siiresi: Gruplar arasi kargilagtirmada g6z agma stireleri benzerdi
(p>0.05) (Tablo IX).
Tablo IX: G6z agma siiresi (dakika) (ortalama + SH).

GrupD 72+1.1

Grup T 73+1.3

Grup P 86+1.5

8-Sesli Yamit Verme Siiresi: Gruplar arasi kargilagtirmada sesli yanit verme stireleri
benzerdi (p>0.05) (Tablo X).
TabloX: Sesli yanit verme siiresi (dakika) (ortalama + SH).

Grup D 125+ 1.4

Grup T 122 +0.9

Grup P 141+1.2
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9-Gruplarm postoperatif donemdeki solunum sayilari: Gruplar arasi postoperatif
dénemdeki solunum sayilart kargilastirildiginda, biitiin zamanlarda istatistiksel agidan anlamli
fark yoktu (p>0.05) (TabloXI, Sekil 4).

Tablo XI: Gruplarin postoperatif dsnemdeki solunum sayilar: (solunum / dk)

(ortalama + SH).

Grup D Grup T Grup P
10.dk 17.9+3.1 17.8+2.7 18.5+2.9
20.dk 171+2.8 174+£2.5 174+ 2.6
30.dk 179+25 17.8+2.3 17.9+2.9
45.dk 175+ 1.8 17.6 + 1.6 17.7+2.1
1.saat 172+1.5 165+ 1.5 17.5+£2.0
2.saat 172+1.3 164+ 1.5 17.6 +2.1
4.saat 163+1.4 16.6 + 1.7 16.8+1.9
6.saat 16.5+2.1 163+ 1.5 16.5+1.5
8.saat 16.6 + 1.8 165+ 1.1 16.4+1.3
12.saat 164+1.6 16.3+1.2 16.2+1.2
24.saat 16.5 1.3 16.1+0.9 16.2 1.0

Sekil 4: Gruplarin postoperatif dénemdeki solunum sayilar: (solunum / dk).

19 -
18,6
18

17,5 -
et GRUP D
il GrUp T
g GTUP P

-
-~
1

16,5

Solunum sayis1 / dk

iy
o
L

15,5 -
15 4

1 4, 5 T T T T T T T T T T 1
t1 t2 3 t4 t5 t6 t7 8 t9 9 t10

Zaman

t1: Postoperatif 10. dk t2: Postoperatif 20. dk 13: Postoperatif 30. dk t4: Postoperatif 45. dk
t5: Postoperatif 1. saat t6: Postoperatif 2. saat t7: Postoperatif 4. saat t8: Postoperatif 8. saat
t9: Postoperatif 12.saat t10: Postoperatif 24. saat
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10-Postoperatif Agr1 Degerlendirmesi: Gruplarin postoperatif gorsel agri skalasi
(VAS) kargilagtirildiginda 10.dk, 20.dk, 30.dk, 45.dk ve 1.saatte GrupT’°deki degerler Grup D
ve Grup P’deki degerlerden istatistiksel agidan anlamli olarak daha diisiiktii (p<0.05). Diger
donemlerdeki VAS degerleri, Grup T’de daha diigiik bulundu fakat istatistiksel agidan anlamli
degildi (p>0.05). Biitlin zamanlarda Grup D ile Grup P arasinda anlaml: fark yoktu (p>0.05)

(Tablo XII, Sekil 5).

Tablo XII: Gruplarin gorsel agr1 skalas1 degerleri (VAS) (cm), (ortalama + SH).

Grup D Grup T GrupP
10.dk. 3.6+1.3 1.7+ 1.6* 32+2.0
20.dk. 37+1.6 2.0+ 1.4* 40+24
30.dk. 3.1+£1.3 1.9+ 1.0* 39+£2.5
45.dk. 2.7+0.9 1.6 +0.7* 34+2.1
1.saat 2.7+£0.7 1.5+0.6* 28+1.5
2.saat 2.6+ 1.1 2.3+0.7 2.8+1.4
4.saat 25+0.7 22+0.8 26£1.3
6.saat 2.5+0.8 2.4+ 0.6 2.6 1.4
8.saat 2.0£0.7 1.8+1.1 21£1.2
12.saat 2.0+£0.7 1.9+0.9 2.0+1.1
24.saat 14+1.1 12+0.8 1.5+1.0

*. p<0.05 Grup D ve P ile karsilagtirildiginda

Sekil 5: Gruplarin gorsel agr skalas1 (VAS) (cm).

VAS
5

10.dk. 20.dk. 30.dk. 45.dk.

Zaman

*: p<0.05 Grup D ve P ile kargilagtirildiginda.
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11-Postoperatif HKA cihazi ile kullamilan analjezik (meperidin) miktarlar::
Gruplar arasinda kullamlan meperidin miktarlarn1 kargilastinldiginda, Grup T’de biitlin
zamanlarin sonunda toplam kullanilan analjezik miktar1 Grup D ve Grup P’ye gore anlaml
olarak daha azdi1 (p<0.05). Grup D’de ise Grup P’ye gore biitlin zamanlarin sonunda toplam
kullanilan analjezik (meperidin) miktar1 anlamli olarak daha azd1 (p<0.05)

( Tablo XIII, Sekil 6).

Tablo XIII: Gruplarin postoperatif donemde HKA cihazi ile kullandiklar1 toplam
meperidin miktarlari (mg) (ortalama + SH).

Grup D Grup T Grup P
1.saat 433+7.17 37.6+7.7* 50.6+5.2
2.saat 67.3+104" 55.6+93" 76.6 + 8.4
4.saat 90.3 + 14.7° 713 + 12.2* 101.1£10.9
6.saat 110.3 £ 19.07 86.3 + 13.7* 129.3+15.5
8.saat 131.6 £23.57 117.0 + 13.5% 157.6+£22.9
12.saat 167.3 £26.4" 151.0 + 14.4* 188.6 £25.9
24.saat 2253 +33.17 202.3 + 28.6* 257.0+35.3

#: p<0.05 Grup P ile karsilagtirildiginda.
*; p<0.05 Grup D ve P ile karsilagtirildiginda

Sekil 6: Gruplarin postoperatif dsnemde HKA cihaz ile kullandiklar: toplam
meperidin miktarlar1 (mg).

300 -

250 -

200

150 -

Miktar (mg)

100 A

50

1.saat

2.saat

4.saat

6.saat 8.saat
Zaman

#, p<0.05 Grup P ile kargilastirildiginda.
*: p<0.05 Grup D ve P ile kargilagtirildiginda.
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12-Postoperatif HKA cihazindan kaydedilen istek sayilari: Gruplar arasi
kargilastirmada HKA cihazindan kaydedilen istek sayilar: biitlin zamanlarda, Grup T’de Grup
D ve Grup P’ye gore anlamli dlgiide azdi (p< 0.05). Grup D’de ise Grup P’ye gore anlamli
olarak daha azd1 (p<0.05) (Tablo XIV, Sekil 7).

Tablo XIV: Gruplarm HKA cihazindan kaydedilen istek sayilar: (ortalama + SH).

Grup D Grup T Grup P
t1 65+1.6" 3.8+ 1.1% 13.3+29
12 58+ 1.5 3.6+ 1.5% 82+12
3 55+1.9° 3.5+ 1.4% 71+1.7
4 52+1.5" 3.4+ 1.4% 6.8+1.8
t5 51+120° 3.4+19*% 6.6+1.6
6 49+ 14" 3.5+ 1.8% 65+1.4
t7 8.4+35" 6.7 £ 2.6% 10232

#. p<0.05 Grup P ile kargilagtirildiginda.
*: p<0.05 Grup D ve Grup P ile kargilastirildiginda

Sekil 7: Gruplarin HKA cihazindan kaydedilen istek sayilari.

o Grup D
BGrup T
@ Grup P

Istek sayisi
o
1

t1 t2 t3 t4
Zaman

#, p<0.05 Grup P ile kargilastirildiginda.
*: p<0.05 Grup D ve Grup P ile kargilagtirildiginda.

t1: 1. saatteki istek sayis1 t2: 1-2. saatler arasindaki istek sayis1 t3: 2-4. saatler arasindaki isteksayisi
t4: 4-6. saatler arasmdaki istek sayis1 t5: 6-8. saatler arasindaki istek sayis1 16: 8-12.saatler arasindaki
istek sayisi. t7: 12-24. saatler arasimdaki istek sayis.
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24 saat sonunda toplam istek sayis1 Grup T°de, Grup D ve Grup P’ye gore anlaml
olarak daha azdi1 (p<0.05). Grup D’de ise Grup P’ ye gbre anlamh olarak daha azd1 (p<0.05)
(Tablo XV, Sekil 8).

Tablo XV: Gruplarin 24 saat sonunda toplam istek sayilar1 (ortalama + SH).

Grup D 414+5.8°
Grup T 279+ 5.2%
Grup P 58.7+6.4

#. p<0.05 Grup P ile karsilastirildiginda.
*: p<0.05 Grup D ve Grup P ile karsilagtirildiginda.

Sekil 8: Gruplarin 24 saat sonunda toplam istek sayilar1.

70

60 -

[$)]
o
1

Toplam istek sayisi

#. p<0.05 Grup P ile kargilastirildiginda.
*: p<0.05 Grup D ve Grup P ile kargilagtirildiginda.
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13-Postoperatif ek analjezik (meperidin) gereksinimi: Gruplar aras1 kargilastirmada
24 saat sonunda uygulanan toplam ek analjezik miktar1 Grup T’de, Grup D ve Grup P’ye gore
anlamli olarak daha azd1 (p<0.05). Grup D’de ise Grup P’ye gére anlamli olarak azd1 (p<0.05)
(Tablo XVI, Sekil 9).

Tablo XVI: Gruplarda 24 saat sonunda kullanilan toplam ek analjezik

miktar1 (mg) (ortalama + SH).
GrupD 22.7+10.3*
Grup T 4.0+8.17
Grup P 33.3+9.6

*: p<0.05 Grup P ile karsilastirildifinda.
#. p<0.05 Grup D ve Grup P ile karsilastirldiginda.

Sekil 9: Gruplarda 24 saat sonunda kullanilan toplam ek analjezik miktari (mg).
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*: p<0.05 Grup P ile karsilastirildiginda.
#. p<0.05 Grup D ve Grup P ile karsilastirildiginda.
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Sedasyon skoru

14-Gruplarmm postoperatif sedasyon skorlari: Gruplar arasi kargilagtirmada
sedasyon skorlar1 benzerdi (p>0.05) (Tablo XVII, Sekil 10).

Tablo XVII: Gruplarin postoperatif sedasyon skorlar1 (ortalama + SH).

Grup D Grup T Grup P
10dk 0.95+0.84 0.90+0.78 0.91 £0.75
20.dk 0.88+0,78 0.89 + 0.76 0.85+0.72
30.dk 0.75+0.79 0.85+0.74 0.77 + 0.85
45.dk 0.69 +0.71 0.77 £ 0.69 0.75 + 0.89
1.saat 0.68 + 0.81 0.65 +0.77 0.67 +0.76
2.saat 0.58 +0.78 0.59 +0.76 0.63 + 0.63
4.saat 0.54 + 0.65 0.59 +0.52 0.57+0.75
6.saat 0.51+0.52 0.56 + 0.69 0.56 +0.70
8.saat 0.48 + 0.46 0.42 +0.65 0.46 = 0.51
12.saat 0.35+0.36 0.38 +0.58 0.32+0.45
24.saat 0.11+0.25 0.18 +0.29 0.16 +0.26

Sekil 10: Gruplarn postoperatif sedasyon skorlar: (ortalama + SH).
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t1: Postoperatif 10.dk 12: Postoperatif 20.dk t3: Postoperatif 30.dk t4: Postoperatif 45.dk
15: Postoperatif 1.saat t6: postoperatif 2.saat 17: Postoperatif 4.saat t8: Postoperatif 8. saat
19: Postoperatif 12. saat t10: Postoperatif 24. saat
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15-Postoperatif Komplikasyonlar:

Bulanti: Grup D’de 16 (% 53) hastada, Grup T’de 14 (% 46) hastada ve Grup P’de 17
(% 56) hastada bulant1 g6riildii. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark yoktu
(p>0.05), (Tablo XVIII).

Kusma: Grup D’de 6 (% 20) hastada, Grup T’de 8 (% 26) hastada, Grup P’de 8 (%
26) hastada kusma goriildii. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh fark yoktu (p>0.05),
(Tablo XVIII).

Bag donmesi: Grup D’de 3 (% 10) hastada, grup T°de 5 (% 16) hastada ve Grup P’de
4 (% 13) hastada bag donmesi goriildii. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu
(p>0.05), (Tablo XVIII).

Solunum Depresyonu: Higbir grupta solunum depresyonu gériilmedi.

Kasgmti: Higbir grupta kaginti goriilmedi.

Terleme: Grup D’de 4 (% 13) hastada, Grup T°de 5 (% 16) hastada, Grup P’de 5 (%
16) hastada terleme goriildii. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0.05),
(Tablo XVII).

Agiz kurulugu: Grup D’de 6 (% 20) hastada, Grup T°de 7 (% 23) hastada, Grup P’de
4 (% 13) hastada agiz kurulugu goriildii. Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
yoktu (p>0.05), (Tablo XVIII).

Tablo XVIII: Gruplarda postoperatif komplikasyonlarin sayis1 ve sikligi.

GrupDn (%) | Grup Tn (%) | Grup Pn (%)

Bulant1 16 (% 53) 14 (% 46) 17 (% 56)
Kusma 6 (% 20) 8 (% 26) 8 (% 26)
Bag d6nmesi 3 (% 10) 5% 16) 4 (% 13)
Solunum Depresyonu - - -

Kagint1 - - -

Terleme 4 (% 13) 5 (% 16) 5(% 16)
A1z kurulugu 6 (% 20) 7 (% 23) 4 (% 13)
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TARTISMA

Akut agrinin neden oldugu fizyolojik stres biyolojik olarak yararlidir. Ancak
postoperatif devredeki stres cevap tiim fizyolojik sistemlerde ters etkiler olusturur.
Postoperatif agrimin gegirilmesinin cerrahinin hem mortalite hem de morbiditesini azalttif1 ve
cerrahiden sonra daha erken iyilesmeyi sagladig: agikga gosterilmigtir. Perioperatif agrinin
uygun tedavisi ile kronik agri sendromlarinin gelismesini Onleyebilmek de olasidir.
Postoperatif agr1 akut agridan farkli psikolojik faktorler igerir. Postoperatif devrede; hastalar,
akrabalari, cerrahlar ve hemsireler tarafindan agri beklenir. Son yillarda agri mekanizmasi,
fizyopatolojisi ve agr iletimindeki yeni gelismelerin yaninda yeni analjezik ilaglar ve
komplike cihazlarin tedavi alanina verilmig olmasina kargin cerrahi girisim gegiren hastalarin
¢ogunda hala, eski aligkanliklarda ya hi¢ ya da ¢ok az degisiklik igeren tedavi yontemleri
uygulanmaktadir. Hastanede yatan orta veya siddetli derece agrisi olan hastalarin gogunda
yetersiz dozlarda opioid kullanildig: bildirilmigtir. Eskiden postoperatif agri tedavisinde en
sik kullamlan yontem im opioid uygulamastydi®. Agri tedavisinde bu yontemin yetersizligi
cok dnceden tammlanmistir. Hastanmin analjezik gereksinimindeki degigiklikler ya ¢ok yiiksek,
daha siklikla da tedavi degeri olmayan diistik dozlarin verilmesine neden olur. Opioidierin
kan seviyesindeki dalgalanmalar, kan seviyesi yiiksek ise yan etkiler veya sedasyona, kan
seviyesi diistik ise yetersiz analjeziye neden olur. Yetersiz analjezinin diger bir nedeni de doz
tekrarindaki gecikmedir, hastanin agris1 bir kez bagladiktan sonra baglangigtaki etkinin
tekrar saglanmasi igin gerekli dozun ayarlanmasi zordur.

Ameliyat dncesinde hastaya kaygisim arttirmayacak bir gekilde hastaliginin ne oldugu,
ameliyatta ne yapilacagi, olasi komplikasyonlarin ne oldugu ve kendisinden ne beklendigi,
kendi rolii ve katkisinin ne olacagimin agiklanmasmnin yarari bilyliktiir. Hastanin kaygi ve
endiselerinin empatik bir tutumla dinlenmesi, hastada gergekei bir umut olugmasim saglar ve
bagetme yeteneklerini gliclendirir. Anestezistin preoperatif ziyarette hastaya bilgi vermesi,
sorulan sorulart yamtlamasi, hastalarin hem organik, hem de ruhsal durumlarinin g6z Sniine
alinmas: gerekir®. Bizim galismamizda da hastalara operasyondan bir giin 8nce bilgi verildi
ve hastanin uyumu arttirildi. Preoperatif dénemde anksiyeteyi azaltmak amaciyla farkh tedavi
yaklagimlari denenmis, en iyi sonug destekleyici psikoterapi anksiyolitik bir ilagla birlikte
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uygulandiginda alinmugtir. Yalnizca anksiyolitik ilacin verilmesi ikinci siradadir Bunlarin
uygulanamadigi durumlarda plasebo verilmesinin de yararli oldugu gorilmistir”. Biz de
¢alismamizda Kontrol grubu olarak plasebo grubunu aldik.

Konvansiyonel agrn tedavisi uygulamalarma gére, HKA’nin daha az opioid ile daha
etkin ve kaliteli bir analjezi sagladig1 belirtilmigtir. Bunun nedeni, HKA uygulanan hastalarda
plazma ilag diizeyinin, difer parenteral yontemlerin aksine biyik degiskenlik
gbstermemesidir®” ™, HKA yontemi; hastalarm arzu ettigi diizeye kadar analjezigi titre
etmelerini ve o diizeyde stirdiirebilmelerini saglar. Diger bir deyisle HKA yontemi, kisilerin
analjeziklere farkli yamtlar vermeleri nedeniyle her hasta i¢in asag1 yukar sabit bir analjezi
saflar™s,

HKA,; i.v, i.m, epidural ve subkutan gibi bir¢ok yoldan uygulanabilir. HKA cihaz,
bolus doz, kilitli kalma zamani, devamli infiizyonu igeren c¢esitli degisiklikler ile
programlanabilir. Uygulamalarda bu gesitlilige karsin, etkin analjezi elde etmek igin
kullamilacak ajan, doz semalar ve uygulama yolu ile ilgili fikir birligi bulunmamaktadir. I.v
HKA ile petidinin 20 mg bolus dozunun kullanildif1 ¢alismada analjezi kalitesinin epidural
morfin kadar iyi oldugu bildirilmistir”’. Biz de galigmamizda, postoperatif dénemde HKA’yi
daha az invaziv olan ve daha kolay takip edilebilen i.v yoldan uygulamay: tercih ederken,
bolus doz semasim kullandik ve subanaljezik konsantrasyon donemini engellemek igin
baslangigta hastaya yiikleme dozu uyguladik. HKA’nin etkinligini degerlendirmek i¢in nabiz,
ortalama kan basinci, visiiel agr1 skalasi, istek sayisim 6n planda tutarken, olusabilecek yan
etkileri takip ettik.

Anestezistler tarafindan preoperatif anksiyetenin degerlendirilmesinde gogunlukla
STAI kullanilmistir, bu 6lgegin kullamimasinda Hamilton Anksiyete Skalasi’ndan farkh
olarak &zel bir egitim gerekmemektedir. Domar ve arkadaglari, ¢ogunlugunu jinekolojik
hastalarmn olusturdugu 523 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada STAI &lgegine gore hastaneye
yatistan sonra, anhik anksiyete skorunu 45 olarak bildirmislerdir™. Goniillii ve arkadaglart farklt
cerrahiler planlanan 83 hasta {izerinde yaptiklar ¢aligmada, preoperatif donemde anlik anksiyete
diizeyini 40.7 olarak tespit etmislerdir®. Biz de hastalarm anksiyete diizeyini Spielberger’in
Anlik Anksiyete Envanteri (STAI) ile 6l¢tiik ve ortalama 40.7 olarak bulduk.

Preoperatif anksiyete ile postoperatif agri arasindaki iligki, preoperatif anksiyeteyi
gidermek icin mevcut ¢esitli farmakolojik ve nonfarmakolojik segeneklerin giindeme
gelmesinden sonra 6zel 6nem kazanmugtir®. Eger preoperatif anksiyete artmis postoperatif agn
ile iligkili ise, preoperatif anksiyeteyi azaltmak postoperatif agriy1 azaltacaktir. Caumo ve
arkadaslari, operasyon 6ncesi anksiyetenin kanser, psikiyatrik hastalik, depresif semptomlar,
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kadin cinsiyet, yliksek ASA durumu ve 12 yildan uzun siire egitim almis hastalarda daha
yiiksek oldugunu, buna kargin Onceden gegirilmis ameliyatin anksiyeteyi azalttigini
bildirmigtir’®. Spielberger’e gore ise egitim diizeyi yiiksek olan bireyler stresle bagetmede etkin
beceriler gelistirebilirler, egitim diizeyi azaldik¢a anksiyete ve depresyondaki artma buna
bagl olabilir. Bizim ¢aliymamizda gruplar arasinda preoperatif anksiyete ve egitim diizeyi
agisindan fark yoktu.

Zeev ve arkadaglari; preoperatif sedatiflerin postoperatif psikolojik ve klinik
iyilesmeye etkisini degerlendirmek igin, yaptiklar: ¢aligmada genel anestezi alacak, ayaktan
gelen, tubal ligasyon, adenoidektomi, tonsillektomi planlanan hastalar: rastgele 2 gruba
ayirmuglar, bir gruba cerrahiden 30 dakika 6nce 5 mg i.m midazolam, diger gruba plasebo
injeksiyonu uygulamigslardir. Hastalar1 postoperatif anksiyete, agri, analjezik tliketimi, klinik
iyilesme parametreleri ile cerrahiden 1 ay sonra degerlendirmiglerdir. Postoperatif ilk hafta
boyunca midazolam grubunda, postoperatif agriyr ve ibuprofen kullanimim, plasebo
grubundan dnemli derecede daha az bulmuslardir™. Bizim ¢ahsmamizda diazepam ve plascbo
alan hastalar arasinda agr1 skorlar1 agisindan anlaml fark yoktu. Bu ¢aligma, bu yoniiyle
caligmamizdan farkh olsa da, analjezik kullaniminin midazolam grubunda plasebo grubundan
daha az olmasi, ¢alismamizla uyumludur. Calismamizda bu calismadan farkli olarak, daha
bliytk cerrahi uygulanmis hospitalize olan hastalar1 ¢alismaya aldik ve ilk 24 saat
postoperatif agri ve analjezik tliketimini takip ettik. Ayrica anksiyolitik premedikasyon igin
sectigimiz diazepam, bu g¢aligmada kullanilan midazolamdan daha uzun yarilanma Smriine
sahiptir.

Caumo ve arkadaglari, histerektomi planlanan 112 hastada yaptiklart c¢aligmada,
preoperatif anksiyolizisin postoperatif agr1 skorlan iizerine etkisini degerlendirmiglerdir. Bu
amagla, operasyondan bir 6nceki gece ve bir saat énce hastalarn bir kismina 10 mg diazepam,
bir kismmna ise plasebo premedikasyonu uygulamiglar. Cerrahi islem epidural anestezi ile
yapilmig, hastalarin hepsine anestezinin baglangicinda i.v 100 pg fentanil ve cerrahi boyunca
sedasyon igin propofol inflizyon seklinde uygulanmistir. Biitiin hastalarm operasyon sonunda
epidural kateterleri gekilerek, i.v HKA cihaz1 ile postoperatif 24 saat agri parametreleri ve
analjezik tiiketimi degerlendirilmistir. Analjezik amaciyla morfin kullanilmigtir. Postoperatif
agn skorlar1 tlim zamanlarda diazepam grubunda anlamli olarak daha yiiksek bulunmus fakat
analjezik tilketimi agismdan gruplar arasinda fark goriilmemisti®®. Bu calismada bizim
calismamizdan farkli olarak hastalar rejyonal anestezi ile opere edilmiglerdir. Calismamizda
diazepam ve plasebo alan gruplar arasinda postoperatif tiim zamanlarda agr1 skoru agisindan
fark yoktu fakat diazepam grubunda analjezik tliketimi plasebodan anlamli olarak daha azdi.
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Anksiyete subjektif agri duyumunu arttirarak, analjezik kullaniminda artiga, hastanede
kalig stiresinde uzama ve komplikasyonlarm olusumuna yol agabilir. Ayrica cerrahi 6ncesi
anksiyete, stres hormon artiglarn ile iligkili oldugundan preoperatif bu artiglar
sinirlayabilirsek tlim perioperatif noroendokrin stres yamitin tetiklenme noktasini
degistirebiliriz ve sonugta tiim ndroendokrin yaniti azaltabiliriz. Perioperatif hormonal
cevaplarin azaltilmas: belki katabolik cevabin azaltilmasi ve yara iyilesmesinin diizelmesiyle
sonuglanacaktir. Sonugta artmis anksiyete seviyesi postoperatif infeksiyon riskinin
artmasiyla iligkilidir. Bu hipotez; anksiyete ve agr gibi fakt6rlerin sempatik
vazokonstriiksiyonu stimiile edebilecegini ve bu ylizden postoperatif infeksiyon riskini
arttirabilecegini gOsteren dnceki verilerle desteklenmistir®. Taenzer ve arkadaslari, durumluk
anksiyete ve operasyon korkusunun postoperatif emosyonél durum hakkinda 6n fikir
verebilecegini, ancak postoperatif agri derecesiyle ilgisi olmadifini, bunun ayr
degerlendirilmesi gerektigini belirtmiglerdir®’. Perry ve arkadaglan ise, yaptiklar galismada
preoperatif durumluk anksiyetenin posteperatif agri ve hastanede kalig siiresiyle ilgili
oldugunu belirtmislerdir®?. Bizim calismamizda hastalanin hastanede kalis siiresi bakimindan
fark g6zlenmedi.

Laringoskopi ve trakeal entiibasyon esnasinda, kardiovaskuler yanitlar, intrakranial ve
intraokiiler hipertansiyon gibi potansiyel zararli etkiler gelisebilir. Bu anormal degisiklikler,
islem sirasinda laringeal ve trakeal dokularn uyarilmasinin sempatik ve sempatoadrenal
aktivitede yaptig1 refleks artis sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Istenmeyen bu etkileri ortadan
kaldirmak igin uygulanacak yontemlerden birisi de indiiksiyonda opioid uygulanmasidir.
Biz de caliymamizda lpg/kg dozunda fentanil uygulayip, hem entiibasyon sirasinda
hemodinamik degisiklikleri dnledik hem de intraoperatif stabil bir hemodinami saglamay:
amagcladik. Caligmamizda, gruplararas: karsilagtirmada entlibasyondan sonra kalp hizinda ve
ortalama arter basincinda meydana gelen artiglar istatistiksel olarak anlaml degildi.

Intraoperatif kullanilan opioidlerin postoperatif analjezik tiiketimini etkileyebilecei
agiktir®®. Bu yiizden ¢aligmamizda gerek inditksiyonda gerekse daha sonra yapilan ek fentanil
miktarmi kaydettik. Gruplar arasinda intraoperatif yapilan toplam fentanil miktarim1 benzer
bulduk.

Birgok klinik galigmada, operasyon oncesinde veya operasyon sirasinda bolgesel veya
lokal anestezi teknikleri, sistemik veya epidural opioidler, nonsteroid antiinflamatuarlar veya
parasetamol kullanilarak yapilan preemptif analjezi degerlendirilmistir®™®%, Bu
caligmalar, preemptif analjezinin etkinligi yontinde goriis bildirmektedir.

Yaptigimiz kaynak taramasinda tramadolun oral olarak verildigi ¢aligmalardan daha
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¢ok anestezi indliksiyonunda i.v olarak kullamildig1 galigmalar tespit ettik. Karsli ve
arkadaglar1 anestezi indiiksiyonundan énce i.v 50 mg tramadol, 50 mg meperidin ve kontrol
grubu olarak % 0.9 NaCl vererek postoperatif agri, analjezik tliketimini karsilagtirmiglar, 24
saatlik analjezik tliketimini tramadol ve meperidin verdikleri gruplarda kontrol grubundan
daha diisik bulmuslardir®. Tramadol ve meperidin gruplar arasinda calisma parametreleri
agisindan farklilik bulamamigslardir. Bu ¢alisma tramadolun preemptif etkinligini
desteklemektedir.

Roclefse ve arkadaglar1 6 veya daha fazla dis ¢ekimi yapilacak 4-7 yag arasindaki
giniibirlik vakalarda, rasgele ¢ift kor olarak calismuglar, biitiin vakalar1 0.5 mg/kg oral
midazolam ile premedike ettikten sonra bir gruba 1.5 mg/kg dozda tramadol damla
uygulamiglardir. Tramadol grubunda parasetamol kullamminm % 19.4 olarak tespit ederken,
plasebo grubunda bu oram1 % .82.8 olarak bulmuglardir. Agr1 skorlarinda da tramadol
grubunda belirgin farklilik g&zlemlemislerdir’’. Bizim calismamiz bu galismay:
desteklemektedir fakat bu ¢aligmada uygulanan cerrahi iglem mindr bir cerrahidir ve hastalar
giiniibirlik cocuk hastalardir.

Naguib ve arkadaslari, laparoskopik kolesistektomi planlanan hastalarda tramadol ve
morfinin intraoperatif ve postoperatif etkinligini karsilagtirmak ig¢in yaptiklar1 c¢aligmada,
anestezi indiiksiyonundan 10 dakika 6nce bir gruba 100 mg tramadol i.v, diger gruba 10 mg
morfin i.v olarak vermislerdir. Postoperatif analjezi i¢in HKA y&ntemini sirasiyla tramadol ve
morfin ile uygulayarak ilk 24 saat agri, analjezik tiikketimi, vital bulgular ve yan etkiler
acisindan her iki analjezigi degerlendirmiglerdir. Sadece cerrahiden sonraki ilk 90 dakikada
tramadol grubunda agn skorlan yliksek bulunmus, diger zamanlarda fark gbzlenmemistir.
Intraoperatif olarak tramadol grubunda daha yiiksek kan basinci degerleri saptanmig ve
intraoperatif olarak morfinin daha efektif bir analjezik oldugu sonucuna ulagilmigtir. Ayrica
cerrahi Oncesi uygulanan kiicik doz opioidlerin bile cerrahi sonrasi analjezik tliketimini
azaltacafi sonucuna varilmistir. Bu c¢alismada tramadolun preemptif etkinlifinin Snemi
vurgulanmistir.

Siddik ve arkadaglar, elektif sezaryan operasyonu planlanan gebelerde, epidural
tramadolun postoperatif agr1 {izerine etkisini degerlendirmiglerdir. Caligmaya 60 gebe
alinmigtir, operasyon bitiminde cilt kapatilirken bir gruba 100 mg, diger gruba 200 mg
tramadol, plasebo olarak 10 ml salin epidural kataterden uygulamiglar ve analjezik tiiketimi
agri skoru agisindan gruplart kargilagtirmiglardir. Tramadol alan gruplarda ilk analjezik
gereksinim zamaninmi plasebo alan gruptan daha uzun, 24 saat sonunda meperidin ve

diklofenak tiiketimini tramadol gruplarinda plaseboya gore daha az bulmuglar fakat 100 mg
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tramadol alan grup ile 200 mg tramadol alan grup arasinda anlamli fark bulamarmglardir®® .

Unliigeng ve arkadaglart major abdominal cerrahi planlanan 90 hasta {izerinde rastgele
¢ift kor olarak ¢aligmislar, anestezi indiiksiyonunda bir gruba 1 mg/kg tramadol, diger gruba
0.1 mg/kg morfin, plasebo grubu olarak 2 ml salin uygulamiglardir. Postoperatif analjezi igin
HKA yo6ntemi ile morfin uygulamiglar, postoperatif analjezik tiiketimi, sedasyon, agri
skoru, yan etkiler agisindan gruplan ilk 24 saat degerlendirmiglerdir. 12 saat sonra morfin
grubunda analjezik tiiketimi plasebo grubuna gére anlaml 6l¢iide diisiik iken, tramadol
grubunda plaseboya gore fark olmamugtir fakat 24 saat sonunda analjezik tiiketimi agisindan
morfin ve tramadol grubunda fark bulamamiglardir. Agn skorlart agisindan gruplan
kargilastirdiklarinda, salin uyguladiklar hasta grubunda agn skorunun diger gruplara gére daha
yiiksek olmasina ragmen bu farkhiligin anlamli olmadifimi bulmuslardir. Sedasyon skorlari
agisindan  biitlin zamanlarda gruplar arasinda anlamli fark olmadigim bulmuglardir.
Calismamizda analjezik tiiketimi, tramadol grubunda plasebo grubuna gore anlamli Slgiide
daba azdi. Agr1 skorlari ise tramadol grubunda ilk bir saat diger gruplardan anlamli Slgiide
daha disiiktli, diger zamanlarda farkhilik yoktu. Calismamizda ki sedasyon skorlar1 da bu
¢aligmayla uyumludur, gruplar arasinda fark gézlenmemistir.

Cerrahiden sonra ilk 8 saat postoperatif agri, hormonal ve metabolik degisikliklerin en
siddetli, dolayisiyla ilag titketiminin daha ¢ok oldugu dénemdir’’. Bizim de ¢aligmamuzda,
biitiin gruplarda 24 saatte kullanilan toplam analjezik miktarmin 6nemli bir kismi ilk 8 saatte
kullanilmugtir. Opioidler ile yapilan preemptif tedavi, postoperatif uygulanan opioidlerin
etkisini potansiyalize eder®**?. En diisiik analjezik miktarimn tramadol grubunda olmas
preemptif uyguladigimiz tramadolun, postoperatif uyguladifimiz petidinin analjezik
etkinligini arttirdifini, en yliksek analjezik miktarimn plasebo grubunda olmasi ise
anksiyolitik premedikasyonun etkinligini, diazepam ve plasebo premedikasyonlar arasindaki
farki gostermek lehinde yorumlanabilir. Caligmamizda kullamlan ek analjezik miktar1 da
toplam analjezik kullanimina pareleldi. Diazepam grubunda 24 saat sonunda kullanilan ek
analjezik miktar1 ortalama 22.7 mg, tramadol grubunda 4 mg, plasebo grubunda ise 36 mg
petidin ile siirhyda.

Bir hastanmin cerrahi sonucuna dayanma kapasitesi agr1 skoru ve analjezik ihtiyag
sikligini etkiler’’. HKA uygulamasinda verilen bolus doz/talep edilen bolus doz orammn
duyusal stres faktorleri ile iligkisi gosterilmis, daha yiiksek agr1 yogunlugu ve endige bildiren
hastalarda, bagarisiz talep sayisinin daha fazla oldugu bildirilmistir. Hastalarin HKA’yi sadece
analjezi i¢in degil endiselerini giderme ve duygu durumlarimi diizeltmek amaciyla kullanmig
olabilecekleri diigiintilmiistiir’>. Bizim g¢aligmamizda ozellikle plasebo grubunda istek
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sayisinin biitlin zamanlarda, diger gruplardan daha fazla olmasi bu hipoteze uygundur. Ayni
zamanda, ¢alismamizda gruplarin toplam istek sayisi kullanilan toplam analjezik miktan ile
parelel olarak en fazla plasebo grubunda iken, en az tramadol grubunda gbzlenmistir.

Her ne kadar, HKA de ekipmanla ilgili malfonksiyonlar rapor edilmigse de, HKA
cihazinin kendisi goreceli olarak problemlerden bagimsizdir. Siklikla problemler kullanici
veya operattr hatalar: ile iligkilidi 93,

ILv HKA yontemi ile gorillen yan etkiler petidin igin; bulanti, kusma, tasikardi,
hipotansiyon, sedasyon, solunum depresyonu, halsizlik, kagint: olarak siralanabilir. Cerrahi

sonras1 bulant1 ve kusma sik goriilen semptomlardir. Postoperatif agr1 kontrolii sirasinda HKA
sistemi ile opioid uygulanan hastalarda bulanti ve kusma siklig1 % 20-80 olarak belirtilmis
olup 6zellikle 1. ve 2. giin yiiksek siklikta goriiliir. Bulant1 ve kusma, anestezik ilaglarin artik
etkisi ve opioid kullaniminin yanisira, gastrik distansiyon, hareket ve hipotansiyon ile de
ortaya ¢ikabilir. Opioidler yalmzca beyin sapindaki kemoreseptér trigger zonu uyararak degil,
ayni zamanda mide bosalmasini geciktirerek veya hipotansiyona yol agarak da bulant1 ve
kusma meydana getirebilirler’®. Petidinin i.v HKA ile kullanldig1 bir ¢alismada; hastalarm %
70’inde orta ve siddetli bulanti oldugu bildirilmistir’®. Bizim ¢alismamizda literatiirle uyumlu
olarak en sik goriilen semptom bulantiydi ve diazepam grubunda % 53, tramadol grabimda %
46, plasebo grubunda ise % 56 oraninda bulantiya rastlandi. Gruplar arasinda kullanilan
petidin miktar1 farkl olsa da, bulant1 kusma agisindan farklilik goriilmemisgtir.

Postoperatif dénemde solunum depresyonunun nedeni anestezik ilaglarn kalan etkisi,
verilen opioidlerin solunum merkezini baskilamasi olabilir. Grey ve Sweeney, Thomas ve
Owen, HKA cihazinin kullanim hatas1 sonucu morfin agir1 dozuna bagh solunum depresyonu

vakasi ile karsilasmiglardir. Doyle ve arkadaglari, i.v morfin ile HKA alan 3000 olgunum
sadece 4’linde operatdr hatasina bagli, morfin agir1 dozundan dolay: solunum depresyonuna
rastlamiglar, ancak bunun erken fark edilmesi ile kilitli kalma periyodu yanlis ayarlanan cihaz
tekrar diizenlenmistir’’. Gruplarimizda higbir hastada solunum depresyonuna rastlanmad.

Sedasyon, postoperatif donemde agir1 diizeyde olmamak sartiyla ve vital
fonksiyonlar1 tehdit etmedigi siirece fazla korkulan bir semptom degildir. Hatta derin
sedasyonun olmadigi hafif uykulu bir durum postoperatif dénemin daha rahat ve gabuk
geemesini saglamaktadir. Morfin, petidin ve tramadol hidroklorid kullanilarak yapilan bir
calismada, baz1 hastalarda derin sedasyon gelistigi, bunun biiyiik 6lgtide yiliksek yiikleme ve
bolus dozu ya da kisa kilitli kalma sliresine bagl olabilecegi bildirilmistir. Hastalarimzda
postoperatif agir1 sedasyona rastlanmadi.

Petidin kullamlarak yapilan bir ¢alismada, petidinin antimuskarinik etkisine bagli, agiz
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kurulugu olabilecegi bildirilmistir®®. Bizim ¢alismamizda ise gerek petidine gerekse hastalarm ilk
24 saatte oral alamamalarindan dolay: ag1z kurulugu gézlenmis olup gruplar arasinda farklilik
yoktu.

Opioidlerin ender gériilen fakat bazen hastay1 asir1 derecede rahatsiz edebilen bir diger
yan etkisi de kagintidir. Opioid uygulamasina baglh olarak kaginti olusum mekanizmasi tam
olarak anlagilamamistir. p reseptorlerinin santral olarak aktive edilmesinin buna neden oldugu
diistiniiimektedir. Kaginti epidural HKA ile opioid kullamminda daba g¢ok olurken, i.v HKA
kullanimmda daha nadir olarak karsumza ¢ikmaktadir”. Bizim hastalarmmizm higbirinde kagmt
gortilmedi.

Jarernsiripornkul ve arkadaglari yaptiklan ¢alismada, tramadol alan 1048 hastada 3
ay boyunca yan etkileri aragtirmiglar, hastalarin biiytik gogunlugunda (% 84) yan etkilere
rastlamiglardir. Ag1z kurulugu, hafif bagagrisi ve konstipasyon sik rastlanan sikayetlerdir.
% 48 hasta {iziintiilii olduklarimi ifade etmigler ve bir kism1 doktorundan yardim istemistir.
38 hasta tramadol almay yan etkiler nedeniyle birakmigtir'®. Bizim ¢aligmamizda, tramadol
grubunda diger gruplardan farkli herhangi bir yan etki gériilmedi.

Sonug olarak; orta veya bilylik cerrahi planlanan, cerrahi sonrasi giddetli agr1 beklenen
operasyonlarda gerek diazepamin anksiyolitik etkisinin, gerekse tramadolun preemptif
analjezik etkisinin postoperatif agr1 tizerine etkili oldugunu; her iki ajanin postoperatif
kullanilan analjezik miktarim, yan etki sikliginda artiga neden olmaksizin azalttigim
saptadik. Bu bulgular 1s13inda operasyon Oncesinde tek bagina anksiyolitik ya da
analjezik kullanimi yerine, analjezik + anksiyolitik kombinasyonunun, stresle

miicadele ve postoperatif analjezi i¢in daha etkin olacagi kanisindayiz.
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