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1. GIRIS

Anestezi sonrasi agr1 ve titreme, genellikle genel anestezi sonrasi erken derlenme
doneminde gozlenir ve anestezi sonrasinda goriilen, bulant1 ve kusma ile beraber
hastalar1 en fazla rahatsiz eden nedenlerdendir * 2. Postanestezik titreme anestezi
sonrasinda olgularda goriilen yiiz, c¢ene, bas, kol ve alt ekstremitelerde 15
saniyeden daha uzun siiren tremor veya fasikiilasyonlar olarak kabul edilen ve

termoregulatdr sistemin etkilenmesi sebebiyle olusan istemsiz hareketlerdir °.

Postanestezik titreme; iislime hissinin yol ag¢tig1 rahatsizligin yaninda, postoperatif
dénemde hissedilen agriy1 da artirarak hasta konforunu olumsuz etkilemektedir *.
Yapilan c¢alismalarda anestezi sonrasi titremenin %5 ile %70 arasinda

goriilebildigi gosterilmistir - *.

Postanestezik agr1 ve titremenin oksijen (O,) tiiketiminde, karbondioksit (CO,)
iiretiminde, g6z i¢i ve kafa ici basincinda artis ile katekolamin salinimi ve kalp
debisinde artma sonucu tasikardi ve hipertansiyon olusturma gibi istenmeyen yan
etkileri de vardir. Sonucta hastada laktik asidoz, hipoksemi, yara yerinde gerilme
nedeniyle postoperatif agrinin siddetlenmesi ve yara iyilesmesinde gecikme ile
birlikte monitérde artefaktlara neden olarak monitorizasyon giigliigii de

olusabilir>®.

Anestezi sonrasi titreme, hastanin aktif olarak 1sitilmasit ile perioperatif
hipoterminin olusmasi engellenerek Onlenebilir L7 Isitici/sogutucu battaniyeler,
sicak hava {fleyiciler, solunan gaz karigimini 1sitan sistemler, intravendz
inflizyon sivilarini 1sitan sistemler viicut 1si1sinin korunmasinda kullanilmaktadir 8
Ancak bu yontemler hem pahali, hem de peroperatif uygulama i¢in pratik
olmamalarindan dolay1 kullanimlar1 kisitlidir. Bu durumda postanestezik titreme
tedavisinde farmakolojik yontemler 6ne gikmistir. ideal bir farmakolojik tedavi
icin yan etkisi az ancak efektif bir ajan bulmak i¢in ¢caligmalar devam etmektedir.
Postanestezik titremenin tedavisine yonelik olarak o agonistler, opioidler,

ketanserin, magnezyum siilfat, kortikosteroidler, fizostigmin, doksapram,



metilfenidat, nefopam ve serotonin antagonistleri kullanilmis ve etkinlikleri
3,9-11

gosterilmistir
Meperidinin postanestezik titremeyi hangi mekanizma ile durdurdugu kesin olarak
anlagilamamakla birlikte yapilan calismalarda diger farmakolojik ajanlara gore
daha etkin bulunmustur ***®. Ancak meperidinin 6zellikle peroperatif uygulanan
opioidlerle sinerjistik etkilesime girerek solunum depresyonu olusturabilmesi

olasilig1 bulunmaktadir 15,16,

Ketamin; kompetitif N-Metil D-Aspartat reseptor antagonisti olup postoperatif
titremeyi inhibe ettigini gosteren sinirli sayida calisma vardir. Biitiin bu
calismalarda ketaminin postoperatif titremeyi Onlemek icin optimal dozu net

olarak belirlenememistir ve daha ileri ¢aligmalara ihtiya¢ vardir a7

Tramadol; sentetik bir kodein analogudur ve zayif opioid 6zellige sahip, santral
etkili bir analjezik ilagtir *®. Ayn1 zamanda spinal kortta norepinefrin ve seratonin

geri alinimini inhibe etmektedir.

Bu arastirmada postoperatif agri1 tedavisinde rutin olarak kullanilan meperidin ile
birlikte ketamin ve tramadoliin de postoperatif titreme tizerine olan etkinlikleri ile

analjezik etkinliklerinin karsilastirilmasini amaglanmustir.



2. GENEL BILGIiLER

2.1. Anestezi Sonrasi Titreme

1. Epidemiyoloji

Anestezi sonrasi titremenin goriilme sikligt %6.3 ile %66 arasinda degismektedir
119,20 Yapilan ¢alismalar anestezi sonrasi titremenin geng yetiskinlerde daha sik
goriildiiglinii gdstermistir 21 Postoperatif titremenin her iki cinsiyet arasinda
goriilme sikliginda fark olmadigini gosteren ¢alismalarin yanisira erkek cinsiyette

daha fazla goriildiigiinii belirten ¢alismalar da meveuttur *.

Anestezi sonrasi titreme sikligi kullanilan anestezik ajanlara bagli olarak da
degisiklik gosterebilmektedir. Halojenli ajanlarin ve tiopental kullaniminin titreme
olasiligin1 artirirken, bunlarin aksine propofol kullaniminin titreme olasiligini
azalttigi bilinmektedir *. Postoperatif titreme ile iliskili risk faktorleri arasinda
anestezi ve cerrahi siirenin uzunlugu, perioperatif 1sitma uygulanmasi,

postoperatif agrinin varligi da bulunmaktadir.

2. Termoregiilasyon

Insan viicudu, viicut i¢ sicakligmin belirli bir noktada sabit kalmasin1 gerektiren
bir ¢cok kimyasal reaksiyonla g¢aligir 22 Vijcutta iiretilen ve kaybedilen 1s1 denge
halinde tutulmaktadir. Is1 dengesi viicuttaki 1sinin toplam miktarini yansitir.
Metabolik 1s1 iiretimi ile artar ve terin buharlasmasi ile azalir. Radyasyon, 1s1
iletimi ve yayillimi ortam 1sisina bagli olarak viicut 1s1 igerigini artirir veya
azaltir®., Normalde bircok kiside agizdan oSlgiilen sicaklik degerleri 36.5-37.7°C
arasinda degisir. Istirahatte i¢ sicaklik ortalama 36.9°C (x1°C) kabul edilir. Viicut
1s1s1, viicudun degisik bolgelerinde farkliliklar gosterir. Periferik 1s1; cilt ve koltuk
altindan Olgiilen 1s1 iken; timpanik membran, pulmoner arter, distal 6zefagus,
nazofarenks ve rektum 1silari, merkez, santral ya da derin 1s1 olarak isimlendirilir.

Oral ve koltuk alt1 1sis1, pulmoner arter 1sisindan 0.4-0.7°C daha diisiiktiir.



Ozefageal 151, pulmoner arter 1s1sina esdeger, rektal ve mesane 1s1s1 0.25°C daha
yiiksektir. Nazofarengeal ve timpanik membran 1s1 degerleri beynin hipotalamik
1sisin1 vermektedir 2, Egzersiz ve yiiksek ¢evre sicaklign ile viicut sicakligr artarak
40°C ye kadar ¢ikabilir. Soguga maruz kalindiginda ise viicut sicakligi 35.6°C'nin

altina inebilir 2.

Viicut 1sisinin hipotalamustaki 1s1 diizenleme merkezlerinden tamamen sinirsel
feedback mekanizmas1 ile diizenlendigi sdylenilebilir.Yapilmis hayvan
caligmalarinda hipotalamus hasara ugradiginda viicut 1sis1 diizenlenmesinin de
bozuldugu gosterilmistir ®. Aktif termoregiilasyondan hipotalamus disinda, deri
yiizeyi, beynin hipotalamus disindaki bolgeleri, derin abdominal dokulari ve

spinal kord da sorumlu tutulmustur 8,

Isinin internal dagilimini anlayabilmek i¢in insan viicudu santral, periferik ve deri
olarak li¢ bolime ayrilmistir. Santral kompartman kor sicakligi ile iligkilidir.
Periferik kompartman ise iskelet ve kas sistemini igerir. Bu kompartman
vazodilatasyon ve vazokonstiksiyon yoluyla kor sicakligindaki degisiklikleri
diizenler. Deri kompartmani1 da diger kompartmanlar ile ¢evre arasinda bariyer

2224 Termoregiilasyon her tip

gorevi gorerek viicudun 1s1 izolasyonunu saglar
dokudan gelen sinyallere gore diizenlenmektedir 8,
Termoregiilasyon li¢ fazda meydana gelir:

a. Afferent 1s1 algilanmasi

b. Santral 1s1 algilanmast

c. Efferent yanitlar

a. Afferent Is1 Algilanmasi
Is1 bilgisi viicutta 1s1ya sensitif hiicreler tarafindan alinir. Bu hiicreler hipotalamus,
beynin diger bolgeleri, spinal kord, derin santral dokular ve deri yiizeyinde
bulunur %. Soguk sinyalleri Ad sinir lifleri ile taginirken, sicak sinyaleri ve agri,
miyelinsiz C lifleri ile tagimir. Bu yilizden 1s1 ile keskin agri birbirinden ayirt

edilememektedir 8.

Periferde hem sicak hem de soguk reseptorler bulunmaktadir. Soguk reseptor

sayist sicak reseptor sayisindan fazla oldugundan 1sinin periferik kontrolii



ozellikle sicak degil soguk ile ilgilidir. Baglica medulla spinalis, abdominal
organlar, biiyiik venlerin i¢inde ya da etrafinda bulunan derin viicut 1s1 reseptorleri

de ayni sekilde sicaktan ¢ok soguga duyarhdir.

b. Santral Is1 Algilanmasi

Viicut 1s1s1, Ozellikle anterior hipotalamus basta olmak {izere santral sinir
sistemince diizenlenir . Anterior hipotalamusa afferent termal bilgiler iletilirken,
posterior hipotalamus efferent yolu kontrol eder. Ayrica sicaga duyarh
noronlardan baska hipotalamusta, septumda ve orta beyindeki retikiiler
formasyonda sogukla karsilastiklar1 zaman desarjlar1 artan az sayida, soguga
duyarli néronun da varligi saptanmistir . Santral sicaklik sabit tutulmaya
calisilir. Esik sicakliginin belli sinirlarda siirdiiriillmesinde norepinefrin, dopamin,
5-OH triptamin, asetilkolin, prostaglandin E1 ve noropeptitlerin etkili oldugu

% 227 Sirkadian ritim, egzersiz, yiyecek alimi, enfeksiyon,

gosterilmistir
hipotiroidi ve hipertiroidi, anestezikler ve diger ilaglar, alkol, nikotin, soguk sicak
uyumu gibi pekgok faktor esik sicakligini degistiren faktorlerdendir 22 Otonomik
yanitin  kontrolli, %80 oraninda santral yapilardan 1s1 algilanmasi ile
saglanmaktadir 3 Termoregiilatuar yanit, yaslilarda, infantlarda (0-1 yas), kas
kitlesi azalmig ve ciddi hastalig1 olanlarda, néromuskiiler hastaliklarda ve kas

gevsemesi durumunda azalir. Bu durumlarda hipotermi riski de artar % %,

c. Efferent Yanitlar

Hipotalamik termostat sistemi, viicut 1sis1 ¢ok yiikseldigi zaman, 1s1y1 diisiirmek
icin vazodilatasyon ve terlemeyi artiran, titremeyi ve kimyasal termogenezi
azaltan mekanizmalardan faydalanir. Vazodilatasyon sonucu viicudun hemen tiim
alanlarinda, oOzellikle de deride, kan damarlari genisler. Bu durumun sebebi,
posterior hipotalamusta, vazokonstriikksiyon yaratan sempatik merkezlerin
inhibisyonudur. Tam bir vazodilatasyon viicut 1s1 transferini 8 kat artirabilir.
Viicut i¢ 1s1s1 37°C’deki kritik 1s1 diizeyinin tizerine ¢iktig1 zaman terleme ve terin

buharlagmasi ile 1s1 kaybinin hizinda ani bir yiikselme olmaktadir.



Viicut ¢cok sogudugu zaman ise 1s1 kontrol sistemi tamamen ters islemler yiirtitiir.
Posterior hipotalamustaki sempatik merkezlerin uyarilmas: ile, tiim viicutta ve
ozellikle derideki vazokonstriiksiyon saglanir. Sempatik uyari,
vazokonstriiksiyonun yaninda kil folikiillerine tutunan muskiiler erektér pilinin
kontraksiyonu ile killar1 diklestirir. Is1 olusumunu artirmak amaci ile titreme,
sempatik sistem uyarilmasi, tiroksin sekresyonu gibi mekanizmalar harekete

gecer 2,

Titremenin motor merkezi posterior hipotalamustadir ve bu merkez normalde
hipotalamustaki preoptik 1stya sensitif bolgedeki sinyaller ile inhibe olmaktadir.
Ancak soguk sinyaller fazlaysa titreme icin bu motor merkez aktive olmakta ve
spinal kordun anterior motor noronlarina bilateral impulslar gondermektedir. Bu
sinyaller ritmik degildir. Kaslarda sars1 yaratmazlar, fakat biitiin viicuttaki iskelet
kaslarinda tonusu artirirlar. Bu toniis artig1 belli bir seviyenin iizerine ¢iktigi

3, 8,23

zaman titreme goriilmektedir Maksimum titreme sirasinda viicuttaki 1s1

iiretimi normalin 4-5 katina ¢ikabilir 23,

Yenidogan infantlarda titreme goriilmez ve muhtemelen belli bir yasa kadar
tamamen aktif olmaz. Yenidoganlarda 1s1 {iretiminin artmasinda, noradrenalin
salinimiyla titremesiz termogenezisin (1s1 olusumu) ortaya ¢ikmasi 6nemli bir
mekanizmadir. Titremesiz termogenezis baslica kahverengi yag dokusunda
goriiliir 24 2°,

Terleme asir1 kor sicakligini ¢evreye dagitan en Onemli mekanizmadir ve
postganglionik kolinerjik sinirler araciligi ile gerceklesir. Yenidoganlarin derileri
ince oldugundan terleme ile kayip daha fazladir 2 Viicut sicakliginin
diizenlenmesinde temel hedef normoterminin siirdiiriilmesidir. Is1 kontroliiniin

bozulmasi ciddi sonuglar ortaya ¢ikarabilir.

3. Termoregiilasyon ve Anestezi

Genel ve rejyonel anestezi fizyolojik termoregiilatdr yanitlar1 bozar. Hayatin
vazgecilmez sartlarindan biri olan viicut sicaklifinin monitorizasyonu 1960’

yillarda malign hipertermi vakalarinin goriilmesiyle popiiler hale gelmistir. Viicut



sicakliginin monitorizasyonunun standart hale getirilmesi ile malign hipertermi

vakalarinda diisme saglandig bildirilmistir 2.

ASA'nin temel anestezi monitorizasyon standartlari (nabiz, kan basinci, oksijen
satiirasyonu, kapnometri, viicut sicakligi) ic¢inde olmasina ragmen sicaklik
monitorizasyonunda heniiz rutin kullanim aligkanligi olusmamustir. Sicaklik
monitorizasyonu; anestezi siiresi 30 dakika, ameliyat siiresi 1 saatin {izerinde olan
hastalarin hepsinde uygulanmalidir. Ozellikle bebeklerde daha hizli degisim
gorildiigli icin sicaklik monitorizasyonuna anestezi indiiksiyonundan hemen

sonra baglanmalidir 2.

Anestezi sonrast titreme olusumunu agiklamak i¢in bir¢ok hipotez One
stiriilmiistiir. Bunlar arasinda perioperatif hipotermi, postoperatif agri, perioperatif
1s1 kaybi, bazi anestezik ajanlarin dogrudan etkisi, hiperkapni veya solunumsal
alkaloz, pirojenlerin mevcudiyeti, hipoksi, spinal refleks aktivitenin erken doniisi

ve sempatik aktivite fazlalig1 gibi goriisler bulunmaktadir °.

Anestezi sonrasi titremeyi agiklamaya yonelik gelistirilen birgok hipotezden
sadece perioperatif hipotermi ve agrinin rolii agiklanabilmistir. Bunun yaninda
anestezik maddelerin supraspinal yapilar tizerindeki baskilayici etkileri sonucunda
ortaya c¢ikan spinal refleks aktivitenin erken doniisiiniin de titremeyle alakali

olabilecegi bildirilmistir *.

4. Genel Anestezinin Termoregiilasyona EtKisi

Genel anestezi altinda sicaklik degisiklikleri olduk¢a sik goriilmektedir. Tim
genel anestezikler 1s1 {iretimi ve korunmasindan sorumlu mekanizmalari
etkileyerek, ayrica 1s1 ile ilgili afferent uyarilar1 bloke ederek normal otonomik
termoregiilatuvar kontrolii bozarlar. Hastalar bilingsiz ve siklikla da paralize

olduklari i¢in 1s1da davranigsal diizenleme s6z konusu degildir.

Genel anestezi altindaki hastalarda sicaklik diisiisti en fazla indiiksiyon safhasinda

olmaktadir. Kor sicakligi indiiksiyon sonrast ilk 30 dk'da genellikle 0.5-1.5°C

3, 11, 24, 25

diismektedir . Esik ici araligi herhangi bir fizyolojik yanitin ortaya



¢ikmadig i¢ sicaklik araligidir. Normal olarak, bu ¢ok dardir (yaklasik 0.5°C ).
Genel anestezi altinda, esik deger araligi 2-4°C'ye kadar yiikselir. Bir bagka
ifadeyle 1s1 diizenleme mekanizmalarini harekete gegiren esik deger araligi
genislemistir. Is1 diizenleyici mekanizmalar uyanik kiside 0.4°C sapma ile
harekete gecerken anestezi altinda 2.5°C'lik diisme ve 1.3°C'lik yiikselme ile

harekete gecer. Anestezi altinda hipotermik yanitin geligimi {i¢ asamada olur:

a. Ismmin i¢ dagihm (Faz I): Santral termal kompartman, govdenin iyi
perfiize olan dokularin1 ve basi igerir. Diger dokulara oranla goreceli olarak
yiiksek 1silardadir. Periferal dokular, gévde ve bastan 2-4°C daha soguktur.
El ve ayak parmaklarindaki arteriyovendz santlarin tonik termoregiilatuvar
vazokonstriksiyonu ile bu normal santral periferik 1s1 gradiyenti
saglanir.Genel anestezi, santral olarak vazodilatasyon esigini azaltarak ve
anesteziklerin direkt periferik etkileri ile olmak iizere 2 yol kullanarak

vazodilatasyona neden olur.

Genel anestezi indiiksiyonundan sonra 30 dakika ile 1 saatlik siire i¢erisinde
anestezik ajanlarin etkisiyle olusan vazodilatasyon nedeniyle kor sicaklig
(toraks ve abdomen) perifere dogru (kol ve bacaklar) yayilir. Bu dénemde

kor sicakligi hizla diiser.

Goniilliilerde yapilan sistemik 1s1 dengesi ve bolgesel 1s1 dagiliminin
kantitatif calismasinda anesteziden 1 saat sonra merkez isinin yaklagik
1.6°C azaldig1 ve redistribiisyonun bu azalmaya %81 katkida bulundugunu
gOstermistir. Anestezinin bundan sonraki 2 saatinde santral 1sinin ek olarak
1.1°C azaldigr ve redistriibiisyonun bu azalmaya sadece %43 oraninda
katkida bulundugu gosterilmistir. Redistriibiisyon, anestezinin ilk 3 saati
icinde santral 1s1daki toplam azalmaya %65 oraninda katkida bulunur =1
ylizden anestezinin baslangic fazindaki hipoterminin nedeni santraldan
perifere redistriiblisyondur. Ortam sicakligir bu fazda ikinci plandadir. Bu
sicaklik dagilimmi 6nlemek miimkiin degildir. Ancak indiiksiyondan 6nce

yiizeyin sicak tutulmasi ile diismenin derecesi azaltilabilir 311,24,25



b.

Isinin cevreye kaybi (Faz II): Hipotermi egrisinin ikinci kismi daha yavas
inen 2 ile 4 saatler arasindaki santral 1siy1 gosterir. Bu metabolik 1s1
iretimini asan 1s1 kaybindan kaynaklanir. Genel anestezi sirasinda
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metabolik hiz %15-40 oraninda azalir 2°. Viicut sicaklig1r radyasyon,

konveksiyon, kondiiksiyon ve buharlagsma yoluyla ortama dagilir. Bu fazda

ortalama 0.5-1°C diisme goriiliir * ™ %,

Radyasyon: Ismin viicuttan elektromanyetik 1s1 dalgalar1 ile havaya
aktarilmasidir. Anestezi altinda toplam 1s1 kaybimmin %70'e yakim

radyasyonla olur.

Kondiiksiyon: Farkl 1silarda birbirine temas eden iki cisim arasindaki 1s1
degisimidir. Viicut yiizeyi ile direkt temas eden ameliyat masasi ile bu yolla

1s1 gecisi olabilir (%3).

Konveksiyon: Isinin viicuttan hava akimi ile kaybedilmesidir (%4). Viicut

rliizgara maruz kaldig1 zaman konveksiyonla 1s1 kaybr artar.

Buharlasma: Vicuttan suyun buharlasmasi sirasinda buharlasan suyun
grami basina 0.58 kcal 1s1 harcanir. Anestezi altinda 5 1/dk taze gaz akimi
kullanilan bir sistemde, 1s1 kayb1 saatte 7kcal olabilir. Bu kayip ¢ocuk ve
yeni dogan bebeklerde olduk¢a oOnemlidir. Anestezi altinda toplam 1s1

22,24

kaybinin %25'e yakini buharlagma yolu ile olur . Cocuklarda ikinci faz

daha kisa siirer ve periferik vazokonstriksiyon yanitt olusur #

Isinin dengelenmesi (Faz III): Hipotermi egrisinin {i¢iicii kismi GA'nin
3.ve 4. saatlerinde ger¢eklesir. Bu donem 1s1 kayb1 ve 1s1 iiretimi arasinda
denge olusuncaya kadar devam eder ve kor sicakligi stabilize olur. Cerrahi
uzun siirdiigiinde bile santral 1s1 degismeden kalir. Is1 platosu bazen pasif

bazen aktif olur %%,

Pasif plato: Termoregiilatuvar savunma olmaksizin metabolik 1s1 tiretiminin
151 kaybina esit olmasidir.
Aktif plato: Termoregiilatuar vazokonstrilksiyonu tetikleyen yeterli

hipotermi meydana geldiginde aktif plato gelisir.



Pasif plato ile aktif plato arasindaki en 6nemli fark 1s1 kaybini azaltmak i¢in
termoregiilatuvar vazokonstriiksiyonun aktiflesmesi 6zellikle de viicut 1s1
dagilimmim degismesidir. Infant ve ¢ocuklarda yetiskinlerden, biiyiik
operasyonlarda kii¢iik operasyonlardan daha fazla 1s1 kaybi olur 22 Obez
hastalarda normal viicut agirliginda olan hastalara gore redistriiblisyon daha

azdir 3% 3L,

Anestezinin neden oldugu 1s1 liretimindeki azalma ve cerrahi faktorlerin
kombinasyonu normotermik cerrahi hastalarda nadiren gelisen pasif
platodakinden daha biiyiik miktarda 1s1 kaybina neden olur. Hasta yalitkan
bir ortii ile etkin olarak ortiildiiglinde, kiiclik operasyonlar sirasinda en

yaygin olarak pasif santral 1s1 platosu goriiliir 22,29,

Tiim genel anestezikler farkli derecelerde olsa da termoregiilatuar yaniti
zayiflatir. Inhalasyon anesteziklerinden Desfluran terleme esigini hafifce
arttirirken soguk yanit esiginde siddetli ve dogrusal olmayan azalma
olusturur ¥, Izofluran ve sevofluran anestezisi, terleme esigini doza bagimh
olarak yiikseltir % Terleme esigindeki artis, vazokonstriksiyon esigindeki
azalmadan daha azdir. Halotan, enfluran ve azot protoksit/fentanil
kombinasyonu yaklasik 37°C olan vazokonstriksiyon esigini ortalama 2-4°C
azaltarak 34-35°C' ye diisiiriir ** *. Azot protoksit vazokonstriksiyon ve
titreme esigini volatil anesteziklerin esdeger potent konsantrasyonlarma

gore daha az azaltir 3,

Sonug olarak, volatil anesteziklerin tiimii diisiik dozlarda vazokonstriksiyon
ve titreme esigini daha az baskilarken olagan anestezik dozlarda daha fazla

baskilarlar 32 %,

Intravendz anesteziklerden propofol, alfentanil ve deksmedetomidin terleme
esiginde hafif dogrusal bir artmaya neden olurken vazokonstriksiyon ve

titreme esigini ise azaltir 2 3%,
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Propofol’iin azot protoksit ile kombine edilmesi vazokonstriksiyon ve
titreme esiginde daha fazla inhibisyon yapar **. Midazolam ise anestezik

ajanlar arasinda termoregiilatuvar mekanizmalar1 en az etkileyen ajandir %8,
5. Anestezide Hipotermi Gelisimininde Risk Faktorleri

fleri yas, oda sicakligmin diisiik olmasi, mekanik ventilasyon, kullanilan
intravendz ve irrigasyon sivilarinin soguk olmasi, anestezi indiiksiyonundan
hemen sonra gelisen viicut i¢ 1sisinin disa yansimasi, cilt yoluyla kaybedilen 1s1,
acilan viicut bosluklarindan kaybedilen 1s1, verilen anesteziklerin termoregiilasyon
sistemini bozmasi sonucu 1s1 koruyucu sistemin devre dis1 kalmasi perioperatif

hipotermi riskini arttirir > %,

6. Perioperatif Hipoterminin Istenmeyen Etkileri

Perianestezik  hipotermi  baz1 6zel yararlann olmakla birlikte ciddi
komplikasyonlara da yol agabilir. Ozellikle beyinde iskemi ve hipoksiye kars1 1-
3°C’lik bir hipotermi ile korunma saglanabilir. Metabolik hizin azaltilmasinda
izofluran ve barbituratlara gore hafif hipotermi daha etkilidir. Bu etkiden karotid
arter cerrahisi, norosiriirji ve diger doku iskemisi Ongoriilen girisimlerde

yararlanilmaktadir 8,

Hipotermide koagiilasyon mekanizmasi da bozulmaktadir. Burada en Onemli
faktor platelet fonksiyonlarinda soguk ile indiiklenmis defekttir. Aslinda platelet
fonksiyon defekti santral 1s1 ile degil lokal 1s1 ile iligkilidir. Hipotermi ilag
metabolizmasin1 da belirgin oranda azaltmaktadir. Viicut isisindaki yaklagik
2°C’lik diislis vekuronyumun etki siiresini 2 kattan fazla uzatir. Atrakuryumun
etki siiresi ise santral 1siya daha az bagimhidir. Isida 3°C’lik bir azalma kas
gevsemesi siiresinde %60’lik bir uzama olusturur. Propofol inflizyonu sirasinda,
3°C’lik 1s1 azalmasiyla, ilacin plazma konsantrasyonu %30 artmaktadir. Volatil
anesteziklerin farmakodinamisine de etki eden hipotermi MAC degerinde %5

kadar azalma olusturmaktadir 8

Cerrahinin istenmeyen ve en korkulan komplikasyonlarindan biri olan yara

enfeksiyonu da hipotermiden olumsuz etkilenir. Hipotermi; hem dogrudan

11



bagisiklik fonksiyonlarinin bozulmasi hem de termoregiilatuar
vazokonstriiksiyona yol acarak O, sunumunu azaltmasi ile yara enfeksiyonlarinin
artmasmma neden olmaktadir. Hipotermide kalan hastalardaki kotii yara
lyilesmesinin gostergesi olarak idrarda nitrojen atilimi postoperatif birka¢ giin

boyunca yiiksek kalmaktadir .

Postoperatif hipotermi nedeniyle hasta konforuda belirgin olarak bozulmaktadir.
Hastalara cerrahi deneyimleri soruldugunda, ameliyat sonrasi iisiime ve titreme
hissinin hastanede kalma siiresince yasadiklar1 en kotii deneyimlerden biri

oldugunu ifade edebilmektedirler .
7. Titreme

Istemsiz kas aktivitesidir ve metabolik 1s1 iiretimini arttirir. Titreme igin posterior
hipotalamusa yakin bolgede bir motor merkez bulunur. Normalde bu bdlge
anterior hipotalamusta preoptik 1s1 duyarli alandan gelen uyarilarla inhibe edilir.
Fakat soguk uyar arttiginda, spinal kordun anterior motor néronundan bilateral
uyarilar gonderilir ve titreme meydana gelir. Baglangicta iskelet kas tonusu artar,

bu kas tonusu belirli diizeye ulastiginda titreme goriiliir 3,27,39,40,

8. Genel Anestezi Sonrasi Titreme

Postanestezik titreme yiiz, ¢cene, bas, govde ve ekstremitelerde gozlenen ve 15
saniyeden uzun siiren fasikiilasyonlar ve tremorlar olarak tanimlanir. Genel
anestezi sonrasi yaklasik %065, rejyonel anestezi sirasinda ise %33’e varan

oranlarda goriilmektedir **.

Pek ¢ok tremor paterni bilinmektedir. Bunlarin bir kismi fizyolojik aksiyon
tremoru gibi normal, diger bir kismi ise spinal kord kesisi sonras1 goriilen klonus
gibi normal degildir. Bu nedenle, postanestezik donemde istemsiz kas
aktivitelerini normal titreme olarak degerlendirmek dogru degildir. Ritmik kas
aktivitesi; eger ortalama viicut 1s1s1 titreme esiginin altinda ise, titreme periferik
deri vazokonstriikksiyonunu izliyorsa ve paterni diger santral kokenli titreme
paternlerine uyuyorsa normal termoregulatuvar titreme olarak kabul edilmelidir ®.

Postoperatif tremor etyolojisini arastiran bir calismada iki kas aktivite paterni
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saptanmistir 2 Bagka bir calismada elektromiyografi kullanilmis; titreme
esnasinda kaydedilen elektromiyografik (EMG) verilerde ii¢ tip dalga
gbzlenmistir. Bunlarin birincisi tonik EMG aktivitesi olup spinal kord kesisi olan
hastalardaki EMG dalgalarina benzerken, ikincisi spontan EMG klonusuna,
liclinciisii ise sogutma uygulanmig ancak anestezi almamis kisilerdeki EMG
dalgasma benzemektedir **. Ayrica klonus, nistagmus, artmis derin tendon
refleksleri gibi patolojik spinal kord yanitlarinin genel anestezinin derlenme

doneminde sik goriildiigl saptanmigtir .

Titreme, normotermik postoperatif hastalarda da gézlendiginden termoregiilatuar
titreme disinda alternatif nedenler de arastirilmistir. Goniilliiler lizerinde yapilan
bir ¢alismada, tonik ve klonik modellerin her ikisinin de termoregiilatuvar oldugu
ve her zaman santral hipotermi ve arteriovenéz sant vazokonstriikksiyonunu
izledigi gosterilmigtir. Sik goriilen tonik paternin intraoperatif hipotermiye
termoregiilatuvar yanit olan normal titreme oldugu, daha nadir goriilen klonik
paternin ise volatil anesteziklerden derlenme doénemine spesifik oldugu

. Bu titreme paterninin tam etyolojisi bilinmemekle birlikte,

bildirilmistir
anesteziklerin spinal refleksler {izerindeki normal desenden inhibisyonu ortadan

kaldirmas1 sonucu ortaya ¢iktig1 tahmin edilmektedir.

Cogu hastada normotermi tam olarak korundugunda postoperatif titreme
onlenmektedir. Ancak bunun olabilmesi i¢in postoperatif santral 1sinin, o hastaya
ait indiiksiyon Oncesi santral 1siya esit ya da daha fazla olmasi gerekmektedir.
Normal santral 1silarin farklilik gostermesi ve termoregiilatuvar sistemin
duyarliligi nedeniyle her hastada yalnizca santral 1s1y1 36°C civarinda tutmak

yeterli olmamaktadir 2.

Rezidiiel volatil anestezikler veya opioidler nedeniyle, koruyucu termoregiilatuvar
yanitlarin postoperatif olarak tamamen derlenmesi sinirli olabilmektedir. Bununla
birlikte erken postoperatif donemde beyin anestezik konsantrasyonu hizla
azalmakta bu yiizden vazokonstrilkksiyon ve titreme meydana gelmektedir.
Postoperatif santral 1sinin normale donmesi hipotermi derinligine ve yasa bagiml

olmaksizin yavastir ve 2-5 saat gegmesini gerektirir %,
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2.2. Titremenin Etkileri

Anestezi sonrasi titremenin klinik sonuglarindan ilki hastada neden oldugu
rahatsizlik hissidir. Hastaya postoperatif donemde ek bir stres yasatan {istime hissi
bulunur. Hastalarin biiyiik ¢ogunlugu operasyon sonrasi donemde kendilerine en
cok rahatsizlik veren durumlarin titreme ve tigiime hissi oldugunu belirtmislerdir?.
Hastaya verdigi rahatsizlik acisindan titremenin bir baska sonucu da, yara

cevresindeki kas kontraksiyonlarina bagli olarak olusan agridir !

Titreyen hastada oksijen ihtiyaci %200-500 oraninda artar ® 2> . Hipotermi
vazokonstriksiyonu da tetikleyerek vaskiiler direnci arttirir. Arteroskleroz
nedeniyle myokardial O, destegi zaten sinirli olan hastalarda, titreme myokard

fonksiyonlarim daha fazla bozar * % *

. Miyokardiyal iskemi ile anestezi sonrasi
titreme arasinda higbir baglanti bulunmadigini bildiren ¢aligmalar olsa da bir¢ok
aragtirmact titreme sonucunda vendz O satiirasyonunda belirgin bir azalma
oldugunu ve pozitif inotropik ila¢ dozlarinda artirima gitme ihtiyac1 gézlendigini
bildirmislerdir *. Titreme O, ithtiyacini arttirmasinin yanisira laktik asidozu ve
CO, iiretiminide arttirir. Bu durum disiik kardiak ve pulmoner rezervi olan
hastalarda sikinttya neden olur 2 *°. Katekolamin salimminda artma, tasikardi,
hipertansiyon, goz i¢i basinci ve kafa i¢i basincinda artma meydana gelir 3% 47,

EKG, kan basinct ve SpO, monitorizasyonunda yanlis sonuglara neden olabilir.

Titreme yasl hastalarda daha az goriiliir bunun nedeni yaslilarda normal 1s1
diizenleme kontroliiniin bozulmasidir. Titremenin yogunlugu yash ve zayif

21, %0 Titreme tiim bu olumsuz etkilerin

hastalarda belirgin sekilde azalir
sonucunda postoperatif morbidite ve mortaliteyi arttirr ** **. Bu sebeplerden

dolayi tedavi edilmesi gerekli bir semptomdur.
2.3. Titremenin Onlenmesi ve Tedavisi

Titreme hipotermiye reaksiyonel yanit olarak viicut sicakligini arttirmak amacli
ortaya ciktigindan tedavide ilk basamak normotermiyi saglamaktir. Ozellikle

yiiksek riskli hastalarda perioperatif donemde kor sicakliginin normotermik olarak
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stirdiiriilmesi gerekir. Titremeyi Onlemek i¢in farmakolojik ve nonfarmakolojik

yontemler uygulanir.
a. Nonfarmakolojik Yontemler

Normoterminin siirdiiriilmesinin en etkin yolu énceden 1sitmaktir. Onceden 1sitma
yapilmazsa anestezi indiiksiyonundan sonra aktif 1sitma uygulansa bile bir miktar
hipotermi kaginilmazdir #°. Anestezi indiiksiyonundan sonra olusan redistriibisyon
perioperatif hipoterminin en énemli nedenidir. Redistriibisyonun derecesi kor ve
periferik kompartmanlar arasindaki farklilikla orantilidir. Ortam, sicakligi
sismanlik ve kullanilan ilaglar da bu farklihig: etkiler. On 1s1tma genel anestezi ve
rejyonel anestezi sirasinda olusan redistribiisyon hipotermisini énler. On 1sitma
periferik kompartmanin sicaklik miktarini arttirarak redistribiisyon icin gereken

sicaklik farkini azaltir °2,

Yiizeyel 1sitma: Operasyon odasinin isitilmasi 1s1 kaybini Onleyen en onemli
yontemdir. Ciinkii metabolik 1s1 deriden konveksiyon ve radyasyon, cerrahi
insizyondan da buharlasma yolu ile kaybedilir . Genellikle 23°C'yi asan oda
sicakligl operasyondaki tiim hastalarda normotermiyi siirdiirmek icin gereklidir.
Ancak bu sicaklik ameliyathane ¢alisanlari igin zor tolere edilebilir. Infantlarin (0-
1 yas), normoterminin siirdiiriilmesi i¢in 26°C'yi asan sicakliklarda bulunmalar1
gerekir. Bu kadar yiiksek sicakliklar oda personelinin performansint bozar ve

24, 2. 33 Kabaca metabolik 1smm %901 deri ylizeyinden

uyanikligini azaltir
kaybedilir. Bu nedenle herhangi bir etkin 1sitma sistemi ile deri yiizeyinden 1s1
kayb1 diizenlenmelidir. Bu amag i¢in aktif yada pasif 1sitma cihazlar1 mevcuttur.
Pasif ortliler hem etkili hem de ucuzdurlar. En 6nemli prensip miimkiin oldugu
kadar cilt alaminin ortiilmesidir. Ilave olarak ortiilen ortiiler 151 kaybimi yavasga
azaltir. Ornegin, bir ortii ile 151 kayb1 yaklasik %30 azaltilirken, {i¢ 6rtii 1s1 kaybini
%50 azaltir. Ameliyathanede kullanilan degisik Ortii ¢esitleri arasinda klinik

olarak anlaml fark bulunamamastir o495,

Aktif 1sitma cihazlar1 zaman ig¢inde 1s1 transferi ve redistriilbisyonun neden oldugu
hipotermiyi diizeltmekte daha etkilidir. Biiylik operasyon geciren hastalarda

normoterminin siirdiiriilmesi i¢in pasif izolasyon yeterli olmaz, ¢ogu vakada aktif
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isitma gereklidir. Bunun i¢in dolasan su ve hava {ifleyen cihazlar kullanilir.
Operasyon masalari 1s1 izolasyonunu saglayan yaklasik 5 cm’lik kopiikle kaplhidir.
Bu nedenle sirt bolgesinden 1s1 kayb1 ¢ok azdir. Metabolik 1sinin biiyiik boliimii
viicudun 6n boliimiinden kaybedilir. Dolasan su sistemleri ile iliskili bir problem
bu teknikte basingist nekrozunun gelismesidir. Anestezi sirasinda en etkili 1sitma

56 , : 5
. Hava iifleyen cihazlar odanin soguk

sistemi hava iifleyen cihazlardir
yiizeylerini sicakla kaplayarak radyasyon yolu ile olan 1s1 kaybinmi azaltir. En iyi
hava flifleyen sistemler deri ylizeyine 50 watt'dan fazla 1s1 transfer ederek viicut

sicakligim arttirir °.

Intravenoz swilarin isiilmasi: Diisiik oda sicakhigindaki sivilarm verilmesi
sicaklik kaybina neden olur. Bir saat igerisinde 2 litreden fazla sivi verilmesi
gerekiyorsa sivi 1sitici cihazlar kullanilmalidir. Daha az sivi gerekiyorsa 1siticilara

gerek yoktur %,

Solunum gazlarinin sittlmasi: Solunum yolu ile 1s1 kaybi1 metabolik 1s1
tiretiminin %10'undan daha azdir. Is1 kaybini1 6nlemek i¢in en etkili yontem 1s1 ve

nemin havayolu i¢inde tutulabilmesidir 2.2

b. Farmakolojik Yontemler

Anestezi sonrasi titremenin Onlenmesinde veya durdurulmasinda pek cok ilag
kullanilmaktadir. Bunlar arasinda op-agonistler, opioidler, tramadol, ketanserin,
magnezyum siilfat, kortikosteroidler, fizostigmin, doksapram, metilfenidat,

nefopam, propofol, metamizol ve serotonin antagonistleri sayilabilir 2,

Opioidler ve Meperidin: Titreme tedavisinde g¢esitli opioidler kullanilmistir.
Meperidin, 1939 yilinda Almanya’da atropin benzeri bir ilag gelistirmek igin
calisan aragtirmacilar tarafindan bulunan ve analjezik etkisi tesadiifen fark edilen
fenilpiperidin tiirevi bir sentetik opioiddir *8 Amerika Birlesik Devletleri’nde,
akut agrida %60 ve kronik agrida %22 oraninda olmak iizere en sik tercih edilen
opioid analjeziktir. Meperidinin oral alimindan 15 dakika sonra analjezik etkileri

ortaya c¢ikmakta ve 2 saat icerisinde pik etki diizeyine ulagmaktadir. Oral

biyoyararlanimi  %40-60 kadardir. Plazmadaki meperidinin %60’1 plazma

16



proteinlerine bagli durumda bulunur. flacin subkutan ve intramuskiiler kullanimi
lokal irritasyona yol agabilirken, tekrarlanan uygulamalar kas dokusunda siddetli

fibrozis yapabilir.

Meperidin esas olarak bir mii- reseptor agonistidir ve temel farmakolojik etkilerini
santral sinir sistemi ve ndral elementler {izerinden yapar. Doza bagimli olarak
solunum depresyonu yapar. Bu etkisi CO, birikimine yol agar ve bu durum
sirastyla serebrovaskiiler dilatasyon, serebral kan akiminda artis ve serebrospinal
sivi basincinda artis ile sonucglanir. Meperidin’in kardiyovaskiiler sistem {izerine
etkileri genel olarak parenteral uygulanim sirasinda histamin salinimina yol
agmasina baghdir. Intramuskiiler enjeksiyonu kalp hizim etkilemese de iv

uygulama siklikla siddetli tasikardiye neden olmaktadir.

Morfine gore daha diisiik oranda bulanti, kusma ve konstipasyona neden olur.
Bunun nedeni, muhtemelen ilacin santral sinir sistemine yiiksek hizla girisi ve
boylece periferde diisiik konsantrasyonlarla analjezi olusturabilmesidir. Hipnotik
etkisi morfinden daha zayiftir. Dogum agrilarini uterusun kontraksiyon kuvvetini
diisiirmeden gecirmesi, dogum siiresini uzatmamasi ve uterotonik ilaglarin etkisini

azaltmamasi nedeniyle obstetride tercih edilir.

Genellikle paranteral olarak verilen 75-100mg meperidin, 10mg morfin ile ayn1
analjezik etkiye sahiptir. Ancak esit analjezik dozlarda meperidin morfine gore
daha fazla sedasyon, solunum depresyonu ve o6fori olugturmaktadir. Miyotik etki
yapar, ancak bu etkisi esit analjezik dozdaki morfine gére daha zayiftir. Bu
durum, santral miyotik etkinin, meperidinin periferik atropin benzeri etkisi ile

kismen antagonize edilmesine bagli olabilir >

Safra yollarinda ve oddi sfinkterinde spazm ve safra kesesi basincinda
yiikselmeye yol agar. Ince ve kalin barsagin peristaltik kasilmalarmi inhibe eder.
Hipofizden antiditiretik hormon salgilanmasini artirir, adrenal mediillada santral
etkisi ile katekolamin salgilanmasina neden olur ve hiperglisemi yapar.
Karacigerde N-demetilasyon ve hidrolizle normeperidine yikilir ve bu metaboliti
konviilzan etki potansiyeline sahiptir. Opioid antagonistleri normeperidinin

60

konviilzan etkilerinin Onlenmesinde etkili olabilmektedir Normeperidinin
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analjezik etkisi meperidinin yaris1 kadardir. Ancak anksiyete, hiperrefleksi,
miyoklonus ve ndbet olusturma gibi santral sinir sistemi {izerine eksitator etkileri

meperidinden 2-3 kat daha fazladir ®*.

Meperidinin eliminasyon yar1 omrii 3-4 saattir. Etki siiresinin kisalig1 nedeniyle,
stirekli kullanilmas: halinde tolerans gelismesi, morfine gore daha yavastir.
Santral stimulan etkilerine karsi tolerans gelismez, asir1 dozda verilmesi sonucu
normeperidine bagli olarak, sinirlilik, tremor, iskelet kaslarinda cekilmeler,
haliisinasyon ve inkoordinasyon gibi belirtiler ortaya ¢ikar. Tolerans ile birlikte
fiziksel ilag bagimliligida gelisir. Uzun siireli stirekli meperidin kullanan

kimselerin giinde 3-4 gr ilag alabildigi bildirilmistir >°.

Ortostotik hipotansiyon, terleme, bas donmesi ve agiz kuruluguna yol acabilir.
Agir akciger ve bobrek yetmezlikli hastalarda, kolesistektomiden sonra ve bilier
kolik olgularinda kontrendikedir. Monoamino oksidaz (MAOQO) inhibitorii
kullananlarda meperidinin santral etkileri potonsayilize olur. Serebral eksitasyon,
konviilziyonlar, vazomotor kollaps ve belirgin solunum depresyonu gelisir, bu
nedenle iki hafta dncesinden ila¢ kesilmelidir 8 MAO inhibitérleri ile bu tiir bir
etkilesim diger opioid analjezik ajanlarla gozlenmemektedir. Klorpromazin,
meperidinin solunum depresyonu yapici etkisini artirmaktadir. Prometazin ve
klorpromazin gibi ilaglarin devamli kullanimi sirasinda meperidin uygulanima,
meperidine bagl sedasyon diizeyinde de artisa yol agmaktadir. Fenobarbital ve
fenitoin, meperidinin sistemik klirensini artirirlar ve ilacin biyoyararlanimini

azaltirlar .

Bircok arastirmada, meperidinin anestezi sonrasi titreme lizerine kesin etkisi

kanitlanmigtir > 20 47 48, 62

. Meperidin ile goniillillerde yapilan ¢aligmalarda,
meperidin terleme esigini ylikseltirken kutandéz vazokonstriiksiyon esigini
diistirmektedir. Meperidinin anestezi sonrasi titreme Onleyici etkisi ¢cok gili¢liidiir
ve kutan6z vazokonstriiksiyon esigini diisiirme etkisine gore 2 kat daha fazladir.
Meperidin, analjezi i¢in ortalama plazma konsantrasyonu olan 0.6mg/L
konsantrasyonda, postoperatif titreme esigini yaklasik olarak 1.6°C diisiirmektedir
63,84 Epidural anestezi sonrasi goriilen titremenin dnlenmesinde meperidinin %93

oraninda etkili oldugu, genel anestezi sonrasi gozlenen titremeyi tedavi amacl
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kullanilan 0.33mg/kg meperidinin hastalarin tamaminda titremeyi 7 dakikada

9% Yine 0.8ug/ml plazma konsantrasyonunda

durdurdugu bildirilmistir
meperidin, saglikli goniillillerde titreme esigini 2°C diisiirmiistir ®. Meperidin
anestezi sonrasi titremenin Onlenmesinde profilaktik amagli da kullanilmis ve
operayonun sonlanma doneminde uygulanan 0.4mg/kg iv meperidin ile plasebo
grubunda %53.3 oraninda gozlenen anestezi sonrasi titreme orani %16.6° ya

diismiistiir °.

ax-Adrenerjik Agonistler: Adrenerjik reseptorler ilk kez Ahlquist tarafindan farkli
aminlere verdikleri cevaplara gore o ve B olarak ayrilmiglardir. Alfa-2 adrenerjik
agonistler analjezi ve sempatolizis ile beraber sedasyon ve hipnoz olustururlar o,
ag-adrenerjik agonistler klinik etkilerini ap-adrenerjik reseptorlere baglanarak
olustururlar ki bu reseptorler A, 02B, 02C olmak iizere {i¢ tiptir. Bu reseptor
subtipleri ap-adrenerjik agonistlerin farkli etkilerinden sorumludurlar. Ornegin
a;B subtipi, op-agonistlere karsi olusan kisa siireli hipertansif cevaptan
sorumludur; oA subtipi ise anestezik ve sempatolitik etkilerden sorumludur. Tiim
subtipler hiicresel etkilerini bir G-proteini aracilig1 ile gergeklestirirler. Yapilan
tim calismalar, herhangi bir subtipe spesifik olarak baglanan bir ajanin
bulunmadigini gostermektedir ve bu nedenle de herhangi bir adrenerjik etki, tek
basina elde edilemez. Ornegin analjezik amacli bir a-adrenerjik agonist
kullanimi, bu etkisinin yaninda, istenmedigi halde hipotansif bir etki de meydana
getirecektir ®8. Alfa-2 agonistler sedatif ve hipnotik etkilerini locus coeruleustaki
ap-reseptorler lizerinden gosterirler. Analjezik etki ise hem locus coerulus hem de
spinal korddaki ap-reseptdrlerin etkilenmesi ile ortaya ¢ikar . Alfa-2 agonistler L
ve P tipi kalsiyum kanallarindan iyon geg¢isini engellerken kalsiyumla aktive olan

potasyum kanallarindan gecisi kolaylastirmaktadirlar o,

Deksmedetomidin pertusis toksin-duyarli G-proteinlerini aktive eden postsinaptik
ap-adrenoreseptorler  yoluyla  potasyum  iyonu  kanallarindan  gegisi
hizlandirmaktadir %, Alfa-2 reseptorler bliylik oOlciide presinaptik  sinir
terminallerinde yerlesmislerdir. Bu adrenoreseptorlerin aktivasyonu adenilat
siklaz aktivitesini inhibe eder. Bu durum kalsiyum iyonlarinin sinir terminaline

yeniden girisini azaltir ve norepinefrin i¢eren depo vezikiillerin daha sonraki
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egzositozunu sinirlar. Dolayisiyla ap-reseptorler nérondan daha fazla norepinefrin
salimmmina engel olurlar. Ayrica santral sinir sistemindeki postsinaptik op-
reseptorlerin uyarilmasi sedasyona neden olur ve sempatik desarji azaltir, bu da
periferik vazodilatasyon yolu ile kan basincinda diismeye yol agar ° Fareler
tizerinde yapilan deneyler deksmedetomidinin analjezik ve sedatif etkilerinden

a2A subtipinin sorumlu oldugunu ortaya koymaktadir ®.

Diisiik dozlarda, ay-agonistlerin temel etkisi sempatolizis seklindedir ki otonom
sinir sisteminin sempatik kolu bloke olur. Bu etki o,A subtipi araciligi ile
meydana gelir ve sonugta hipotansiyon olusur. Yiiksek dozlarda ise ay-agonistler
damar diiz kas hiicrelerindeki a;B subtipi araciligi ile vazokonstriiksiyon ve
hipertansiyon olustururlar % Ancak bu etki ¢ok yiiksek dozlarda ve genellikle
kisa siirelidir. ap-agonistlerin kardiyovaskiiler sistem iizerine temel etkileri kalp
hizinda ve sistemik vaskiiler rezistansta azalma ile beraber miyokardiyal
kontraktilite, kardiyak output ve sistemik kan basincinda diisiis seklindedir.
Yiiksek selektivitede op-agonistler gelistirerek bu tip kardiyovaskiiler yan etkiler

goriilmeden yeterli hipnotik ve analjezik etki saglayabilmek hedeflenmektedir®”.

Klonidin: ay-adrenoreptdr agonisti olan klonidin ilk defa sentez edildigi
1960’larin baslarindan itibaren antihipertansif bir ila¢ olarak oral ve parenteral
kullanilmistir. Klonidin, 150-300pg dozlarda kullanildiginda, niikleus traktus
soliteri ve locus coeruleus noronlarindaki postsinaptik ap-reseptorleri ve medulla
oblangatada bulunan vazomotor merkezdeki imidazolin reseptorlerini aktive
ederek antihipertansif etkisini gosterir. Bu sekilde sempatik tonus azalirken, vagal
tonus artar; bradikardi ve hipotansiyon olusur. Klonidin’in ay/a; adrenerjik
reseptorlere affinite oran1 200/1” dir. Bu nedenle yliksek dozlarda kullanildiginda
periferdeki al-adrenerjik reseptorleri de uyardigindan sistemik arter basincinda
artis gozlenir. Plazma seviyesi diisiince op-reseptor etkisi hakim olur ve

hipotansiyon yerlesir "*.

Klonidinin analjezik etkisi esas olarak spinal (preganglioner sempatik ndronlar)
ve supraspinal (niikleus rafe dorsalis, locus coeruleus) o,-adrenoreseptorleri aktive
ederek noradrenerjik inhibisyonu stimiile etmesi ile olusmaktadir. Klonidin ile

saglanan analjezik etki op-reseptdr antagonisti olan yohimbin ile ortadan

20



kaldirilabilmektedir. Klonidin solunum depresyonuna neden olmadan analjezi
saglamaktadir. Opioidlere gore {istiin olan bu o6zelligine ragmen sedatif
anksiyolitik etkisi ile beraber gelisen bradikardi ve hipotansiyon ilacin
kullaniminda c¢ekinceli kalinmasina neden olmaktadir. Solunum depresyonu
yapmamasina ragmen klonidin, olusturdugu sedasyon ile obstriiktif hipoksiye yol
acabilir. Klonidin’in santral etki ile olusturdugu sedasyonda hasta en ufak bir

uyar1 ile uyandirilabilir ve seslenildiginde oryante ve kooperedir "

Klonidin’in eliminasyonu renal ve hepatik yollardan olmaktadir. Oral
kullanildiginda hipotansif etkisi 30-60 dakikada ortaya ¢ikarken, iv kullanimda bu
etki 5 dakikanin altinda gergeklesir. Oral alimda etki siiresi 8 saat, iv Uygulanimda
ise 4 saatin tizerindedir. Opioidlerin, barbitiiratlarin ve alkoliin sedatif etkilerini
potansiyelize eder. Volatil anesteziklere olan ihtiyact %50 oraninda azaltir.
Klonidin, siddetli koroner yetmezligi olan, daha onceden miyokard infarkti
bulunan, serebrovaskiiler hastaligi olan, kronik bobrek yetmezlikli, Raynaud
hastaligi olan ve tromboanjitis obliterans1 bulunan hastalarda dikkatli
kullanilmalidir.  Klonidin yiiksek dozlarda somnolans, hipo-hipertansiyon,
kardiyak aritmiler ve nobetler olusturabilmektedir. Klonidin, genitoliriner
sistemde bulant1 ve kusma olusturabilir. Dermatolojik olarak rash ve anjiyondrotik
0deme yol acabilir. Klonidin’in kardiyovaskiiler, sedatif ve analjezik etkileri a-

adrenerjik blokerler (tolazolin, fentolamin) ile geri gevrilebilmektedir.

Genel olarak oy-agonistler anestezik ve analjezik gereksinimi azaltir, sedasyon ve
anksiyolizis saglar. Genel anestezi sirasinda klonidinin katekolamin diizeylerini
azaltarak intraoperatif donemde dolasimin stabilitesini sagladigi bildirilmistir.
Periferik sinir bloklarin1 da iceren bdlgesel anestezi uygulamalari sirasinda
klonidin, blogun siiresini uzatir. Spinal korddaki etkileri, dorsal boynuzdaki op-
postsinaptik reseptorler araciligi ile olabilmektedir °. Alfa-2 agonistlerin uzun
stireli kullanimlar1 sonucu tolerans gelisebilmekte ve etkilerinin her zaman o;-
adrenerjik antagonistler ile geri dondiiriilebilme gibi bir avantajlar1 bulunmaktadir
% Klonidin hipertansiyon tedavisinde kullanilan ilk ap-agonist olmasina ragmen

deksmedetomidin de son dénemlerde klinik kullanima girmeye baslamustir ®.
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Deksmedetomidin: Medetomidine  biiyilk ~ hayvanlarda  veterinerlik
uygulamalarinda basariyla kullanilmistir. Yiiksek selektivitesi olan bir ap-
adrenerjik agonisttir. Bunun D-enantiomeri olan deksmedetomidine insanlarda
kullanim icin gelistirilmis olduk¢a potent bir ajandir. Ilk kez 1986’da

Finlandiya’da sentez edilmistir.

Deksmedetomidin, o, reseptorlere afinitesi klonidin’den 8 kez daha yiiksek,
lipofilik, a-metilol derivesidir. Deksmedetomidin’in etkisinin G-proteine duyarl
pertusis toksini ile aktive olan postsinaptik ap-adrenoreseptor aracilign ile
meydana geldigi diistiniilmektedir. Etkisini potasyum iyon kanallar1 araciligr ile
olusturmaktadir *°. Deksmedetomidin’in insanlardaki metabolizmast heniiz tam
olarak anlasilamanustir. ilacin ilk olarak hidroksile oldugu ve daha sonra da
karboksilik asit derivesi olusturmak i¢in dehidrojenasyona veya glukronidasyona
ugradigr diisiiniilmektedir ®’. Karacigerde metabolize olmasmin ardindan
deksmedetomidin metil ve glukronid bilesikleri halinde %95 oraninda bobrekler
yoluyla atilmaktadir. Bu nedenle hepatik  yetmezlik  durumlarinda
deksmedetomidinin farmakokinetigi onemli derecede etkilenmekte ve ilacin kan
konsantrasyon diizeyinde artiglar saptanmaktadir. Deksmedetomidin’in sitokrom
p-450 enzim sistemi in vitro baskiladigi saptanmistir. Deksmedetomidin %90
oraninda albumin ve as-glikoprotein gibi serum proteinlerine baglanmaktadir ve

tam kan ile plazma arasindaki konsantrasyon orani 0.66°dr °" %,

Deksmedetomidin’in sedatif, analjezik ve sempatolitik etkileri mevcuttur.
Deksmedetomidin’in intrakraniyal basing ve serebral kan akimi iizerine etkileri
hakkinda bilgilerimiz sinirhidir. Bugiine kadar insanlarda deksmedetomidin
kullanim1 sirasinda ve sonrasinda herhangi bir ndbet gelisimi bildirilmemistir.
Kopeklerde yapilan c¢alismalarda deksmedetomidin, serebral kan akimini
azaltmakta ve O, tiiketimini degistirmemektedir. Deksmedetomidin, yiiksek doz
opioid kullanimi  sonrast  goriilen kas rijiditesini  azaltabilmektedir.
Deksmedetomidin 1-2pg/kg dozlarinda arteryel karbondioksit basincinda artisa,
karbondioksit cevap egrisinde depresyona ve saga kaymaya neden olmaktadir.
Deksmedetomidin kullanim1 sirasinda bildirilen en sik yan etki, tiikiiriik

iiretiminindeki ~azalmaya bagh olarak gorilen agz kurulugudur .

22



Deksmedetomidin’in kardiyovaskiiler sistem tiizerine etkisi; kalp hizi, sistemik
vaskiiler rezistans, miyokard kontraksiyonu, kardiyak output ve sistemik kan
basincinda azalma seklindedir. Hayvan ¢alismalarinda, iskemik kalp hastaliginda
miyokardin O, tiiketimini azalttigi, koroner kan akiminin iskemik olmayan

bélgelerden iskemik bélgelere dogru yayilmasini sagladigi gosterilmistir ®.

Alfa-2 agonistlerin titreme iizerine olan etkileri santral yollar iizerindendir.
Titreme merkezi preoptik anterior hipotalamik alanin inhibitér kontrolii altindadir.
Bu kontrol epinefrin ve norepinefrin ile kuvvetlenmekte ve muhtemelen a,-
agonistler de ayni sekilde etki etmektedirler. Klonidinden 8 kat fazla reseptor
spesifitesine sahip bir ap-agonist olan deksmedetomidin de terleme esigine bir

etkisi olmadan vazokonstriiksiyon ve titreme esigini diisiirmektedir 26

Deksmedetomidin operasyon oncesinde kullanildiginda hipertansiyon, tasikardi
gibi  birgok kardiyovaskiiler cevap goriilebilir. Operasyon esnasinda
kullanildiginda intravendz ve volatil anestezik gereksinimini azaltir. Postoperatif
olarak kullanildiginda analjezik ve sedatif ajan gereksinimini azaltir. Sedatize
hastalar fiziksel stimiilasyona kolayca cevap verir. Ciddi solunum depresyonuna
yol acmaz. Hizli verilirse kan basincini artirir ancak, tedavinin devaminda

hipotansiyon ve bradikardi goriilebilir "%,

Tramadol: Tramadol, kodeinin, 4-fenil-piperidin sentetik anologudur ve iki farkli
etki mekanizmasina sahiptir. Tramadol p-reseptorlerini ve daha az oranda da & ve
K-reseptorlerini uyarir. Aynit zamanda trisiklik antidepresanlar gibi, norepinefrin
ve serotonin geri alinimimi azaltarak agrinin spinal inhibisyonunu aktive eder )
Tramadol diger zayif opioidler kadar etkili goriinmektedir. Tramadol’un
bioyararlanimi yiiksektir. Oral alimdan sonra biyoyararlanimi %80°dir ve
paranteral olarak %100°dir. M reseptor afinitesi morfinin 1/6000°i kadardir.
Fakat ana metaboliti esas ilacin 2-4 kat1 giice sahiptir ve analjezik etkinligin
cogunlugundan sorumludur. Karacigerde metabolize olur, bobreklerden atilir ve
tramadol i¢in 6 saat, ana metaboliti i¢in 7.5 saat yar1 dmre sahiptir. Etki oral alim1
takiben 1 saatte baslar ve en yliksek etkiye 2 saatte ¢ikar. Analjezik etkinligi 6
saattir. Son olarak etki sekli, sadece opioid reseptorleri araciligi ile olmadig i¢in,

postoperatif ~ siiregte morfin benzeri ilaglarin diisiik dozda kullanimi ile
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sonuclanan tipik opioid yan etki korkusu, belirgin sekilde daha diistiktiir.
Ozellikle, solunum merkezi baskilanmasi1 ¢ok azdir. Postoperatif siirecte dnemli
olan diger bir opioid yan etki olan kabizlik ve sedasyon da ¢ok seyrek goriilen bir

problemdir ",

Tramadol anestezi sonrasi titremenin tedavisinde kullanilan etkin bir ilagtir.
Norepinefrinin ve serotoninin ndronal geri alimimini engellemekte, serotonin
salinimin1 kolaylastirmakta ve p-opioid reseptorlerini aktive etmektedir. Bu

7 Tramadolun

Ozelliklerin her biri termoregiilatér kontrolii etkilemektedir
titreme Onleyici etkileri pons diizeyindeki etkileri ile kismen agiklanabilir. Locus
coerulus 1s1 iiretimini aktive eden On titreme merkezi gibi rol oynamaktadir.
Tramadol ve ana metaboliti olan desmetiltramadolun néronal atesleme diizeyini
diisiirdiikleri ve konsantrasyona bagli olarak ndron hiperpolarizasyonu yaptiklari
gosterilmistir. Ayrica tramadol santral sinir sisteminde agr1 modiilasyonunun
yapildigi en onemli merkezlerden birisi olan dorsal raphe niikleus’ta belirgin

olarak sarotonin uptake’ini azaltmakta ve salinimini artirmaktadir 40.73,

Sik karsilagilan yan etkileri bulanti, kusma, sersemlik, kuru agiz, sedasyon ve bas
agrisidir.  Opioidlere oranla ¢ok daha az solunum depresyonu yapar.
Konviilsiyonlara neden olabilir ya da konviilsiyonlar1 kotiilestirebilir. Bagimlilik

potansiyeli bilinmemesine ragmen bagimlilik gelisen vakalar bildirilmistir 77.

Ketamin: Fensiklidinler sinifindan anestezide ilk kullanilan ilagtir. Kimyasal ad1
sikloheksilamindir. Ketamin 1962 yilinda Stevens ve Mc Carthy tarafindan
sentezlenmis, 1965 yilinda Domino Corssen tarafindan klinikte kullanilmis, ideal
bir intravendz anestezik olarak nitelendirilmistir. 1970 yilinda klinik kullanimi

e . .. 78
i¢in izin verilmistir .

Giglii analjezik ve amnestik etkiye sahip olan tek intravendz anestezik maddedir.
Analjezik etkisi daha ziyade somatik agrilar iizerine dominant olup
kardiyovaskiiler ve respiratuar sistem iizerine diger intravendz anesteziklerin
aksine depresan etkisi yoktur. Ketaminin yagda erirligi fazla oldugu i¢in, beyin ve
kanlanmas1 fazla dokulara gider, zarlar1 kolaylikla geger, yayilimi dolasim

zamanina bagli olarak hizlidir. Ketamin os-asit glukoproteine baglanip iv

24



enjeksiyon sonrasi kisa siirede kan beyin bariyerini asip beyinde yogunlasir.
Dagilim yar1 émrii 11-17 dakika, eliminasyon yar1 omrii 2.5-4 saattir. Karaciger
tarafindan yiiksek oranda alinmasi (hepatik ekstraksiyon orani 0.9), ketaminin
rolatif olarak kisa eliminasyon yar1 omriinii agiklar °. Etkisinin kisa siirmesinin
nedeni, beyin dokusundan hizli bir sekilde kanlanmasi bol olan diger dokulara

dagilmasidir " %

. Ketamin agirlikli olarak karacigerde sitokrom p450’e bagimli
detoksifikasyondan sorumlu mikrozomal enzimlerce N-demetilasyon yolu ile
metabolize edilir. Cok az bir kismi diger dokularda biyotransformasyona ugrar 0.
81 En 6nemli metaboliti demetilasyon ile ortaya ¢ikan norketamindir. Norketamin
hipnotik etkili olup, ketaminin 1\3 - 1\5’i etkinliktedir. Bu, bilincin dénmesinden
sonraki sersemlik ve tam uyanamama halini agiklamaktadir %. ikinci metaboliti
hidroksi-norketamindir. Norketamin ve hidroksi-norketamin suda eriyen
hidroksilat ve glukronidat derivelerine konjuge edilirler ve %91 idrarla, %4 gaita

ile geri kalan1 degismeden atilirlar 8,

Ketaminin primer etkisi, diger iv anestezik ajanlar gibi beyin sapindaki retikiiler
aktive edici sistemin (RAS) depresyonu degildir *°. Ketamin ilk olarak beyindeki
assosiyasyon yollarin1 bloke eder. Bundan sonra RAS ve limbik sistem etkilenir
82 Ketamin fonksiyonel olarak, sensoriyel impluslari RAS den serebral kortekse
ileten talamusu, duyularin farkinda olunmasi ile iliskili olan limbik sistemden

dissosiye eder "

. Bu sekilde talamokortikal sistem depresyonu limbik sistem
aktivasyonu sonucu olusan anesteziye dissosiyatif anestezi (gozlerin agik kalmasi,
nistagmus, sekresyon artisi, katalepsi, amnezi, hafif sedasyon ve analjezi) denir 8,
Hastalarda g6z agma yutkunma kas kasilmasi gozlenir, fakat hastalar sensoriyel

inputu degerlendirip uygun cevabi veremezler 82

Glutamat ve aspartat gibi eksitatuar ndrotransmitterlerin reseptorii olan NMDA
reseptorlerinin aktivasyonunun santral sensitizasyon ve primer afferent aktivite
artis1 ile agr iletim ve modiilasyonunda etkili oldugu bilinmektedir. Ketamin,
nonkompetitif bir NMDA reseptor antagonistidir. NMDA reseptdriiniin kalsiyum
kanallarinda antagonist etki ile depolarizasyonu azaltarak eksitatuar iletimi bloke
eder . Glutamat’mn presinaptik salinimini azaltir ve inhibitdr transmitter olan

GABA (Gama-Amino-Biitirik Asit)’nin etkisini potansiyalize eder . Bunlarin
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sonucunda, ketamin olduk¢a kuvvetli analjezik etkinlik kazanir. Ketamin, santral
etki yaninda spinal kord arka boynuz noronlari iizerinde de etki yapar. Opioid
reseptorlerine baglandigina ait bilgiler vardir. Bu etkileri nedeniyle intratekal veya
epidural yoldan analjezik amacla kullanilmustir %. Sinir kékiiniin kompresyonuyla
lokal olarak firetilen inflamatuvar mediyatorler notrofilleri aktive edebilirler,
bunlar kan damarlarina yapisarak kan akimini yavaslatirlar. Ketamin,
inflamatuvar mediyatorlerin notrofil tiretimini suprese eder ve kan akimi diizelir.
Lokositlerin endotel hiicrelerine dogru migrasyonu ketamin ile azaltilir.
Sitokinleri inhibe etmesi de ketaminin analjezik etkisine katkida bulunur %
Ketamin KVS iizerine uyarici etkisi olan tek iv anesteziktir. Enjeksiyonu izleyen
3-4 dakika icinde arteriyel kan basinci ve kalp atim hiz1 %30 artar, bu artis 20-30
dakika i¢inde normale doner. Pulmoner arter basinci, sag ventrikiil atim isi ve
pulmoner damar direnci artar. Bu indirekt kardiyovaskiiler etkiler ketaminin,
katekolaminlerin intrandral geri alimini inhibe ederek kokain benzeri etkisine ve
ekstranéral norepinefrin aliminin inhibisyonuna baglidir 8 Yiiksek ketamin
dozlarimin yaptig1 direkt myokart depresyonu, sempatik blokta (medulla kesisi)
veya katekolamin depolarinin tiikkenmesi sonucu (agir sokun son safhasi) ortaya
cikar. Ketaminin santral respiratuar merkeze etkisi minimal olup, CO,’e cevabi
degistirmez. Baslangicta solunum da gegici ve hafif depresyon olur ancak hava
yolu aciktir ayrica bronkodilator etkisi vardir 8 Ust solunum yolu diiz kaslarinda
(bronsiyal) histaminin spazmojenik etkisi lizerine antagonize edici etkiye sahiptir.
Ayrica ketaminin, adrenalinin antispazmojenik etkisini potansiyelize ettigi
bilinmektedir. Anestezi veya analjezi amaciyla tek basina kullanilan ketamin
arteriyel kan gazlarina etki etmez. Reaktif hava yolu hastalifi ve bronkospazm
olan hastalarda pulmoner kompliyans diizelir. Bu etkisi nedeniyle konvansiyonel
tedaviye yanit vermeyen status astmatikus tedavisinde basariyla kullanilmaktadir.

Cocuklarda ketamin uygulanmasi sonucu potansiyel tehlike trakeobronsiyal ve
tilkriik sekresyonundaki artistir. Bu iist solunum yollarinda obstriiksiyona neden

olur. Sonugta laringospazm gelisebilir.

Ketamin talamokortikal ve limbik sistemin fonksiyonel ve elektrofizyolojik olarak
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ayrilmasma neden olur. Hasta normal uyku hali olmaksizin ¢evre ile iligkisini
kesmis tipik kataleptik durumdadir. Ketamin sonrast hizli bir sekilde derin
analjezi ve amnezi gelisir. Analjezi daha ziyade somatik agrilar {izerinde etkilidir.
Ketamin anestezisi altinda siklikla rahatsiz edici riiyalar, optik haliisinasyonlar
gelisir. Hastalar postoperatif donemde ¢ift gormeden, viicutlarinin degistiginden,
boslukta dolastiklarindan sikayet ederler. Bu sikayetler premedikasyonda
benzodiyazepinlerin kullanilmasi ile azaltilabilir. Postoperatif 30-60 dakika i¢inde

kaybolur.

Ketamin beyin damarlarini dilate ederek beyin kan akimini %60°a kadar artirarak
kafa ici basinci yiikseltir. Bu nedenle intrakraniyal yer kaplayan kitlesi olan
hastalarda kullanilmamalidir %. Anestezi yiizeyel iken goriilebilecegi gibi yeterli
derinlikte de olsa kas tonusu artisi, istemsiz hareketler ve ekstremitelerde tonik
hareketler olabilir. Bu belirtiler anestezinin yetersizligi seklinde degerlendirilerek
ilag tekrarlanmasina ve asirt doz uygulamasina yol agabilir. Siiksinilkolin,
tiibokiirarin ve pankuronyum gibi kas gevseticilerin etkilerini potansiyalize eder.
Serum potasyum degerlerini hafif¢e diistirtir 82 Ketamin g0z i¢i basincint arttirir.
Kornea refleksi korunur. Gozler agiktir ve anlamsiz g6z hareketlerine ve
nistagmusa neden olur. Immiin sistemi deprese etmez. Bu etkisi yanikli ve
kemoterapi almakta olan direnci diisiik hastalarda ketaminin tercih edilmesi icin
bir neden olabilir ®2. Plazma histamin diizeyini artirir ve hizli enjeksiyon sonras
eriteme benzer cilt degisikliklerine neden olabilir. Kan sekerini %12 oraninda
yiikseltmektedir. Yiiksek dozlarda uterus kontraksiyonlarinin sikligi ve giiciinii

artirir. Bobrek ve karaciger fonksiyonlar: tizerine direkt bir etkisi yoktur 82,

Anestezi indiiksiyonunda iv olarak 1-2mg/kg dozunda kullanilir. Etkisi 30-60
saniyede baglar. Biling, 1mg/kg’lik dozun iv enjeksiyonundan 3-10 dakika sonra
geri donmeye baslarken, 2mg/kg’lik dozdan sonra bu siire 10 dakikanin
tizerindedir. Ancak bilin¢ dondiikten sonra hasta cevresi ile ilgisizdir ve sozel
iliski kurmak bir saat siirebilir. Daha sonraki saatlerde yorgunluk, uykuya meyil,
bulanik gbérme olabilir 8 intravenoz uygulamanin analjezik etkisi 40 dk, amnestik
etkisi ise 2 saat kadar siirer. Intramuskiiler olarak 3-5mg/kg dozunda kullanilir.
Etkisi 3-5dk sonra baglar. 10-20 dakika siirer. Analjezik etkileri iv 0.1-0.5mg/kg
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subanestezik dozlarda asikardir. Diisiik doz (4pg/kg/dk) infiizyonu, 2mg/sa morfin
infiizyonu ile esdeger postoperatif agri onleyici etkiye sahiptir. NMDA reseptor
bloke edici etkisi, ketaminin preemptif analjezide ve opioidlere rezistans kronik
agr1 durumlarinda yiiksek diizeyde etkili olmasina sebep olmaktadir 88 Ketaminin
operasyon sirasi ve sonrast agri kontroliinde, yardimer analjezik olarak artan bir

8 skemik kalp hastaliklarinda, siddetli veya kontrol

roli. bulunmaktadir
edilmemis hipertansiyonda, pulmoner hipertansiyonda, katekolamin depolari
tilkkenmis hastalarda, intrakraniyal kitle varliginda ve kafa i¢i basinci artmis
hastalarda, intraokiiler basinct yiiksek olanlarda, epilepside, hipertiroidide,

82, 90, 91

psikiyatrik hastaligi olanlarda ketamin kontrendikedir . Ust solunum

yollarmin duyarliligini ve sekresyonlarini artirdigi igin bu bolgenin endoskopik

girisimlerinde ve agiz veya farenks operasyonlari i¢in uygun bir ajan degildir %,

Nefopam: Non-opioid bir analjezik olan nefopamin 0.15mg/kg dozlarinin anestezi
sonrast titremeyi Onledigi bildirilmistir. Nefopam serotonin, norepinefrin ve

dopaminin sinaptosomal uptake’ini engeller ve viicut 1s1s1n1 diistirtir ™.

Ketanserin: Antihipertansif bir ila¢ olan ketanserin de anestezi sonrasi titremenin
onlenmesinde kullanilmis ancak etkinligi diger ilaclardan daha az bulunmustur.
Ketanserin hem serotonin reseptorleri, hem de aj-adrenoreseptorler icin yiiksek

affinite gosteren bir ajandir .

Ondansetron: Bir serotonin antagonisti olan ondansetron genel anesteziden
derlenme doneminde 8mg iv dozda uygulandiginda, anestezi sonrasi titremenin

onlenmesinde etkilidir %,

Nefopam, ketanserin ve ondansetron’un etki mekanizmalari tam olarak
aydinlatilamamakla birlikte, serotonin re-uptake’ini engelledikleri ve bdylece
serotoninin preoptik anterior hipotalamik bolgedeki inhibitdr etkisini artirdiklar

diistiniilmektedir L

Metilfenidat: Metilfenidat, anestezi sonrasi titremenin Onlenmesinde ve
tedavisinde etkii analeptik etkiye sahip bir ajandir. Dopamin, norepinefrin ve

serotonin transport kompleksleri iizerindeki presinaptik bolgelere baglanir ve
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bdylece bu transmitterlerin geri alinimini engeller. Metilfenidatin titreme onleyici
etkisi ilacin raphe sistem aktivasyonuna yol a¢gmasi ile olusmaktadir. Ancak bu

aktivasyonun mekanizmalar ile ilgili yeterli ¢alisma bulunmamaktadir 27,

Doksapram: Doksapram da metilfenidat gibi analeptik bir ajandir. Diisiik
potenslidir ve solunum stimiilan1 olarak bilinir. Farmakolojisi heniiz tam olarak
anlagilmamis olsa da ilacin pons iginde veya altindaki bir bolgeden santral etki ile
solunum stimiilasyonu yaptig1 diisiinlilmektedir. Ayn1 zamanda anestezi sonrasi

titremenin tedavisinde de etkili oldugu bulunmustur " % %.

Fizostimin: Fizostigmin anestezi sonrasi titremenin tedavisinde etkili olan, non-
selektif, santral etkili bir kolinesteraz inhibitoriidiir. Fizostigminin analjezik etkisi
serebral kolinerjik muskarinik reseptorler yoluyladir; ancak serotoninerjik
reseptorler ve endorfinerjik mekanizma da muhtemelen olaya katilmaktadir.
Antikolinesterazlarin intatekal uygulanimlart ile gozlenen analjezi muskarinik
reseptorler araciligr ile gergeklesir. Fizostigminin termoregiilator etkilerinin de

ayni reseptorler iizerinden olup olmadig bilinmemektedir 2" %,

Metilfenidat, doksapram ve fizostigmin’in etki mekanizmalar1 heniliz tam olarak
bilinmemekle birlikte bu ilaglar, spinal yapilar tizerindeki supraspinal inhibitor

kontroliin derlenmesine yardimci oluyor gibi goriinmektedirler 48,6595,

Magnezyum siilfat: Magnezyum siilfat NMDA reseptorlerinin fizyolojik ve
kompetitif antagonistidir. Anestezi sonrasi titremeyi durdurucu etkisi (30mg/kg)

son yillarda farkedilmistir 27,

Orfenadrin: Orfenadrin antimuskarinik ve nonkompetitif NMDA reseptor
antagonist oOzelliklerinin ikisine de sahip bir ilagtir. Orfenadrin perioperatif
analjeziklerin etkilerini uzatir ve dolayisiyla da hastalarin postoperatif donemde
agrisiz gecirdikleri siire uzar. Anestezi sonrasi titreme goriilme sikligi da olusan

analjeziye bagli olarak azalir 27,
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3. GEREC ve YONTEMLER

3.1. Hastalar

Bu prospektif ¢alisma, Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Anabilim Dali’nda; randomize ve c¢ift kor olarak yapilmistir.
Calismaya dahil edilmesi planlanan hastalar ¢alisma hakkinda, cerrahiden bir giin

once ayrintili ve anlasilir bir sekilde bilgilendirilerek yazili izinleri alinmastir.

Caligmaya 18-65 yas arasi, ASA (American Society of Anesthesiologist)
siniflamasina gore I ve II risk grubu olarak degerlendirilen, genel anestezi altinda
abdominal, jinekolojik, iirolojik, bas/boyun ve ortopedik cerrahi uygulanacak,
operasyon siireleri 60 ile 180 dakika arasinda degisen, her iki cinsten toplam 90

hasta dahil edildi.

Caligmanin primer amaci; postoperatif titremeyi dnlemedeki etkinlikleri agisindan

meperidin, ketamin ve tramadol’iin birbirleri ile karsilastirilmasidir.

Aragtirmanin sekonder amaglari ise;

e Postoperatif agr1 tedavisinde rutin olarak kullanilan meperidin ile birlikte
ketamin ve tramadol’iinde analjezik etkinliklerinin birbirleri ile
karsilastirilmasi

e Postoperatif sedasyon ve derlenme skorlar1 agisindan meperidin, ketamin
ve tramadol’iin birbirleri ile karsilagtirilmasi

o Ekstiibasyon siireleri, postoperatif ilk ek analjezik ihtiyac1 agisindan
meperidin, ketamin ve tramadol’iin birbirleri ile karsilagtirilmasi

e Yan etki profili agisindan meperidin, ketamin ve tramadol’lin birbirleri ile

karsilastirilmasidir.
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3.2. Calisma dis1 birakilma kriterleri

Calismaya 18 yas alt1 ve 65 yas iistii hastalar, viicut kitle indeksi (BMI)>30 kg/m?
olanlar, preoperatif timpanik membran 1sis1 35°C’nin altinda veya 37.5°C olanlar,
konviilziyon, hipo/hipertansiyon, hipo/hipertiroidi, néromuskuler hastalik, ¢oklu
ilag alerjisi, hepatik, renal ve koroner arter hastaligi ve diger kardiyopulmoner
hastalig1 olanlar, perioperatif donemde kan ve kan iiriinii transfiizyonu yapilanlar,
antihistaminik ila¢ kullanim 6ykiisii olan (preoperatif ilk 24 saat oncesine kadar)
hastalar ile irrigasyon mayilerinin kullanildig iirolojik endoskopik cerrahiler dahil

edilmedi.

3.3. Veri toplanmasi ve hastalarin ¢alismaya alinmasi

Preoperatif 8 saatlik aglik siiresini takiben premedikasyon uygulanmaksizin
ameliyathane hazirlik odasina alinan hastalara 18 G kaniil ile periferik intravenoz
kaniilasyon saglanip %0.9 NaCl infiizyonuna baglandi. Operasyon odasi ve
derlenme odas1 1silart kaydedildi. Ameliyathane ve derlenme oda 1silar1 22-24°C
arasinda tutularak, kullanilacak intravendz sivilarinin ve ilaglarin oda 1sisinda
olmast saglandi. Operasyonlar sirasinda hastalar1 1sitmak icin aktif 1sitma
sistemleri kullanilmadi. Operasyon odasina almman hastalara standart Dy
derivasyonundan elektrokardiyografi (EKG), kalp atim hizi (KAH), periferik
oksijen saturasyonu (SpO,), non-invaziv arteriyel kan basinci (Sistolik=SAB,
Diastolik=DAB, Ortalama=OAB), end-tidal CO, (EtCO,;) monitorizasyonu
uyguland: ve bazal degerleri 6lgiilerek kaydedildi. Hastalarin preoperatif timpanik
membran 1silart  Olgiilerek kaydedildi (Braun IRT 4520, Thermo-Scan 5,
Kronberg, Germany).

Hastalar kapali zarf metodu ile yapilan randomizasyon yontemi ile 3 gruba ayrildi.
Grup M (Meperidin, n:30), Grup K (Ketamin, n:30), Grup T (Tramadol, n:30)
olarak smiflandirilan hastalarin anestezi indiiksiyonu propofol (2-3mg/kg),
rokuronyum (0.6mg/kg), fentanil (1ug/kg) ile yapildi. Anestezi idamesi ise %50
NoO ve %50 O, karisimi igerisinde sevofluran (%2.0+0.5 end-tidal
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konsantrasyon) ile siirdiirtildii. Kan basincinda baslangi¢c degerlerine gore %25 ve
daha fazla diisiis veya sistolik kan basincinin 90 mmHg’ nin altina diigsmesi
hipotansiyon olarak kabul edildi ve i.v efedrin ile tedavi edilmesi planlandi. Kalp
atim hizinda (KAH) baslangic degerlere gore %25 ve lizerindeki diigme veya 1
dakika tlizerinde 50 atim/dakika’nin altinda devam eden KAH, bradikardi kabul
edilerek 0.5mg atropin ile tedavi edilmesi planlandi. Operasyon sirasinda kas
gevsemesi idamesi i¢in gerektiginde 0.1mg/kg rokuronyum i.v olarak verildi.
Hastalarin ortalama arter basinglar1 (OAB), kalp atim hizlar1 (KAH), end-tidal
CO; (EtCO,) ve periferik oksijen saturasyonu (SpO;) ve timpanik membran 1s1
degerleri anestezi indiiksiyonu dncesi, anestezi indiiksiyonu sonrasi, indiiksiyonun
30. dakikas1 olgiilerek kaydedildi. Ayn1 zamanda, ¢alismada kullanilan ilacin
uygulanmasi 6ncesi, uygulandiktan hemen sonrasi, ilacin uygulanmasinin 10., 20.
ve 30. dakikasinda da tiim bu degerler Olciilerek kaydedildi. Calismada kullanilan

ilag solusyonlarinin hepsi Sml serum fizyolojik ile diliie edilerek hazirlanildi.

Operasyonun cerrahi yaranin kapatilmasi evresi bagladigi anda randomize segilen
hastalardan Grup M (Meperidin)’e 0.3mg/kg meperidin, Grup K (Ketamin)’e
0.25mg/kg ketamin ve Grup T (Tramadol)’e ise 1mg/kg tramadol uygulandi. Son
cilt dikisinin ardindan anestezik gazlar kapatildi ve rezidiiel kas gevsetici etkisi
0.01lmg/kg atropin ve 0.03mg/kg neostigmin i.v verilerek antagonize edildi.
Hastalarin spontan solunumlarinin yeterli hale gelmesinin ve ndromuskiiler
blokajin klinik olarak ortadan kalktigina karar verilmesinin ardindan hastalar
ekstiibe edildi. Calismada, operasyon, anestezi, ekstiibasyon siireleri (anestezik
gazlarin kesilmesinden endotrakeal ekstiibasyon sonuna kadar olan siire)

kaydedildi ve hastalar anestezi sonrasi derlenme {initesine alindilar.

Derlenme iinitesinde tiim hastalar monitorize edildi, pamuklu battaniye ile iizerleri
ortiildii ve nazal kaniil yolu ile O, verildi. Postoperatif donemde derlenme odasina
alinan olgularin tiimiinde, derlenme odasina ilk girislerinde, 10., 20., 30. dk’larda
KAH, OAB, SpO;, timpanik membran 1sisi, titreme skoru, titreme siiresi,
sedasyon skoru ile 0., 10., 20., 30., ve 60. dk’larda viziiel analog skorlar1 (VAS)
Olctliip degerlendirilerek kaydedildi.
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Olgularn titreme diizeyleri yatak basi titreme degerlendirme skalasi ile (BSAS)
degerlendirildi (Tablo 3.1).

Tablo 3.1. Yatak bagi titreme degerlendirme skalasi (Bedside shivering
assessment scale-BSAS)

Skor Derece  Tanmim

0 Yok Masseter, boyun veya gogiis palpasyonunda titreme olmamasi
1 Hafif Sadece boyun ve/veya toraksta sinirli titreme olmasi
2 Orta Ust ekstremitenin belirgin hareketleri ile birlikte titreme olmasi (boyun ve

toraksa ek olarak)

3 Ciddi Goivdede, iist ve alt ekstremiteleri kapsayan titreme olmasi

Postoperatif titreme skoru grade 2 ve iizerinde olan veya 5 dakikadan uzun siiren
titreme saptanan hastalar 0.3mg/kg meperidin iv. ile tedavi edildi ve bu durum
kaydedildi. Hastalarin postoperatif agr1 degerleri viziiel analog skala ile (VAS)
olciildii (Tablo 3.2).

Tablo 3.2. Viziiel analog skala

o~ S

%) (@ %) (%) (4

\—’/ S o f—-\ °,——~.s
0 1 2 3 5 6 7 8 9 10
Agri Hafif Orta Ciddi Asir
yok agri agri agri agri

Postoperatif ilk 30 dakika icerisinde viziiel analog skorlar1 3 ve iizerinde olan
hastalara 8 mg Lornoksikam yapildi. Buna ragmen agris1 gegmeyen hastalar ile
30-60. dakikalar arasinda VAS>3 olarak saptanan hastalara 0.3mg/kg meperidin
iv. uygulandi. Lornoksikam ve meperidin kullanma ihtiyaclart ve sayilar
kaydedildi. Hastalarin sedasyon skorlart Modifiye G6zlemci Uyaniklik/Sedasyon
Degerlendirme Skalasi (MOAA/S) ile degerlendirildi (Tablo 3.3).
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Tablo 3.3. Modifiye gozlemci uyaniklik/sedasyon degerlendirme skalasi
(Modified observer's assessment of alertness/sedation scale (MOAA/S)

Yanit Skor

Ajite

Normal tonda adi sdylendiginde kolayca yanit alinmasi (Alert)

Adinin normal tonda sdylendiginde letarjik yanit alinmasi

Adinin yiiksek sesle ve/veya tekrar tekrar sdylenmesiyle yanit alinmasi

Hafif diirtme veya sallama ile yanit alinmasi

Hafif diirtme veya sallama ile yanit alinamamasi

O, (I W &|lOT|O

Derin uyartya ragmen yanit alinamamasi

Caligsma ilaclarinin olas1 yan etkileri; bulanti, kusma, hipotansiyon, hipertansiyon,
tagikardi, halusinasyon, delirium, boslukda yiirime hissi, nistagmus, desaturasyon
ve solunum depresyonu kaydedildi. Bulant1 ve/veya kusmasi olan hastalar 10 mg

i.v metoklopropamid ile tedavi edildi.

3.4. Istatistiksel degerlendirme

Istatistiksel analizlerde IBM SPSS for Windows version 21.0 programi kullanildi.
Sayisal degiskenler ortalamatstandart sapma veya median [minimum-
maksimum] degerler ile Ozetlendi. Nitelik degiskenler ise say1 ve yiizde ile
gosterildi. Gruplar arasinda sayisal degiskenler bakimindan farklilik olup
olmadigina degiskenlerin normal dagilip gostermedigine gore tek yonlii varyans
analizi (ANOVA) veya Kruskal Wallis testi ile bakildi. Nitelik degiskenler
bakimindan gruplar arasinda farklilik olup olmadig: ise ki kare testi ile incelendi.
Tansiyon, kalp hizi, saturasyon, ETCO; ve 1s1 degerlerindeki degisimler tekrarli
dlgiimlerde varyans analizi ile incelendi. ikili karsilastirmalar icin post hoc testler
Bonferroni diizeltmesi ile yapildi. Titreme skoru, titreme siiresi, sedasyon skoru
ve VAS bakimindan gruplar arasinda fark olup olmadigi Kruskal Wallis testi ile,
grup ici degisimler ise Friedman testi ile incelendi. Anlamlilik diizeyi p<0,05

olarak belirlendi.

Hastalarin postoperatif derlenme odasina alindiklar1 an olan 0. dakikada titreme

oranlar1 meperidin ve ketamin grubunda %33.3, tramadol grubunda %10 saptandi.
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Orneklem biiyiikliigii 90 hastadan olusan arastirmada derlenme odasina alindiklart
an olan 0. dakikada titreme oranlarmin karsilastirildigit Chi-Square testi’nde
anlamlilik diizeyi 0=0.05 (tip I hata %5) olmak tizere elde edilen W=%23.3 etki
biiyiikliigiindeki farkliligin istatistiksel giicii 1-f=%54.9 saptandu.
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4. BULGULAR

4.1. Hastalarin demografik ve medikal oézellikleri

Bu arastirmaya Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesinde ameliyat olan ve genel

anestezi uygulanan toplam 90 hasta dahil edildi.

Hastalarin yas, cinsiyet, viicut agirhigi, boy, viicut kitle indeksi, ASA siniflamalari

tablo 4.1°de sunulmustur.

Tablo 4.1. Hastalarin demografik ve medikal 6zellikleri

Demografik ozellikler Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)
Ort+SD Ort+SD Ort+SD P

Yas yu* 44.5+15 42.6+11.9 41+13 0.613
Boy cm* 1667 1656 166+7.5 0.813
Viicut agirhgi kg* 72.8+16 74.5£13.5 75.3+13.1 0.783
Viicut kitle indeksi kg.m?* 25+3.8 26.2+3 26.2+4 0.406
Cinsiyet 0.329

Kadin n 19 24 20

Erkek n 11 6 10
ASA smiflamasi 0.212

ASA I n 9 11 5

ASA Il n 21 19 25

*Yas, boy, viicut agirhigi, viicut kitle indeksi degerleri ortalama + standart hata cinsinden
verilmigtir.

Meperidin grubu; yas ortalamasi 44.5+15, boy ortalamasi 166+7, viicut agirlig:
ortalamas1 72.8+16, viicut kitle indeksi ortalamasi 25+3.8 olan 19 kadin ve 11
erkek, ketamin grubu; yas ortalamasi 42.6+11.9, boy ortalamasi 165+6, viicut
agirlig1 ortalamas1 74.5+13.5, viicut kitle indeksi ortalamas1 26+3 olan 24 kadin
ve 6 erkek, tramadol grubu ise yas ortalamasi 41+13, boy ortalamasi 166+7.5,
viicut agirligr ortalamasi 75.3+13.1, viicut Kitle indeksi ortalamas1 26.2+4 olan 20
kadin ve 10 erkek olusmaktadir. Meperidin, ketamin ve tramadol gruplarinda

ASA T/ASA 1I hasta sayilar1 sirasiyla 9/21, 11/19, 5/25 saptanmistir. Her ii¢ grup
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arasinda demografik ve medikal veriler agisindan istatistiksel olarak anlamli bir

farkliliga rastlanmamustir (Tablo 4.1).

Aragtirmaya dahil edilen hastalara uygulanan cerrahi yontem ile cerrahi islem,

anestezi ve ekstiibasyon siireleri tablo 4.2’de sunulmustur.

Tablo 4.2. Hastalarin cerrahi islem ve siireleri

Grup M(n=30) Grup K(n=30) Grup T(n=30)
Median ~ Min-Maks ~ Median ~ Min-Maks ~ Median  Min-Maks

Cerrahi yontem 0.398

Acik n 22 17 19

Laparoskopik n 8 13 11
Cerrahi siiresi dk 87 60-180 88 60-170 93 60-165 0.816
Anestezi siiresi dk 105 65-200 98 50-180 108 65-180 0.400
Ekstiibasyon siiresi dk 5 1-20 4 2-10 6 2-10  0.267

Meperidin grubunda 22, ketamin grubunda 17, tramadol grubunda 19 hastaya
acik, meperidin grubunda 8, ketamin grubunda 13, tramadol grubunda 11 hastaya
ise laparoskopik cerrahi uygulanmistir. Cerrahi islem siirelerinin median degerleri
meperidin grubunda 87dk, ketamin grubunda 88dk, tramadol grubunda 93dk,
anestezi siirelerinin median degerleri meperidin grubunda 105dk, ketamin
grubunda 98dk, tramadol grubunda 108dk, ekstiibasyon siirelerinin median
degerleri meperidin grubunda 5dk, ketamin grubunda 4dk, tramadol grubunda 6dk
olarak saptanmis olup, gruplar arasinda uygulanan cerrahi yontem, cerrahi siire,
anestezi siiresi, ekstiibasyon siiresi bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik saptanmamustir (tablo 4.2).

Her ti¢ gruptaki hastalarin ¢aligma ilaglart uygulanmadan dnceki intraoperatif kalp

hizlar1 tablo 4.3°de sunulmustur.
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Tablo 4.3. Hastalarin ¢calisma ilaclar1 uygulanmadan 6nceki kalp hizlar

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort£SD Ort+£SD Ort+£SD P
Indiiksiyon 6ncesi 85+13 85+19 86+13 0.986
Indiiksiyon sonrasi 78+13 87+20 80+18 0.140
Indiiksiyon sonrasi 30.dk 71+14 76+15 73+13 0.400
Grup i¢i p <0.001 <0.001 <0.001

Calisma ilaglar1 uygulanmadan, indiiksiyon dncesi ve sonrasi ile indiiksiyondan
30dk sonra bakilan kalp hizlar1 ortalamalar1 agisidan istatistiksel anlamli farklilik
saptanmadi. Bununla birlikte her bir gruptaki hastalarin kalp hizlar1 ortalamasi
indiiksiyonu takiben istatistiksel olarak anlamli gsekilde azaldi1 (Tekrarh
Olgtimlerde varyans analizi, p<0.001). Her {i¢ gruptaki kalp hiz1 ortalamalarindaki
anlamli azalma bakimindan gruplar arasinda farklilhik saptanmadi (Tekrarl

6lgtimlerde varyans analizi, Bonferroni diizeltmesi p=0.250).

Calisma ilaglar1 uygulandiktan sonra hastalarin ortalama kalp hizlar1 tablo 4.4 ve

sekil 4.1°de sunulmustur.

Tablo 4.4. Hastalarin ¢calisma ilaglar: uygulandiktan sonraki kalp hizlar

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+SD Ort+SD Ort+SD P
ilac 6ncesi 71+12 70+15 72+13 0.927
ilac sonras: 71+12 72+13 68.5+12 0.475
ilac sonras1 10.dk 72+12 75+15 70+14 0.451
ilac sonras: 20.dk 73+13 78+18 75+14 0.546
Grup ici p 0.818 0.029 0.003

Calisma ilaglar1 uygulanmadan once, hemen, 10. ve 20. dakika sonrasi olgiilen
kalp hizlar1 bakimindan gruplar arasi farklilik saptanmamakla birlikte; ketamin
uygulanan hastalarin kalp hizi ortalamalarinda istatistiksel olarak anlamli ve
stirekli artig saptanirken (Tekrarli 6lgtimlerde varyans analizi, p=0.029), tramadol
grubunda enjeksiyon sonrasi kalp hizi ortalamalarinda ani bir azalmayi takiben
10. ve 20. dakikalarda istatistiksel olarak anlamli artis gozlenmistir (Tekrarl

Olgtimlerde varyans analizi, p=0.003). Kalp hiz1 ortalamalarinin degisimleri ise
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gruplar arasinda benzer bulunmustur (Tekrarli Ol¢iimlerde varyans analizi,

Bonferroni diizeltmesi p=0.252)
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Sekil 4.1. Hastalarin ¢calisma ilaclar1 uygulandiktan sonraki kalp hizlar

Her ti¢ gruptaki hastalarin ¢alisma ilaglar1 uygulanmadan Onceki intraoperatif

ortalama arter basinglari tablo 4.5’ de sunulmustur.

Tablo 4.5. Hastalarin calisma ilaclar1 uygulanmadan onceki ortalama arter
basinc¢lari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+£SD Ort+SD Ort+SD
Indiiksiyon 6ncesi 104+16 104+12 96+18 0.098
Indiiksiyon sonrasi 86+16 92+18 8717 0.374
Indiiksiyon sonrasi 30.dk 90+21 100+12 92+19 0.112
Grup i¢i p <0.001 <0.001 0.005

Calisma ilaglar1 uygulanmadan Onceki, indiiksiyon Oncesi ve sonrast ile
indiiksiyondan 30dk sonra bakilan ortalama arter basinglari agisidan istatistiksel
anlaml farklilik saptanmadi. Bununla birlikte her bir gruptaki hastalarin ortalama

arter basinglar1 indiiksiyonu takiben istatistiksel olarak anlamli sekilde azaldi
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(Meperidin ve Ketamin grubunda tekrarli dlglimlerde varyans analizi, p<0.001,
Tramadol grubunda tekrarh 6lgiimlerde varyans analizi, p=0.005). Her {i¢ gruptaki
ortalama arter basinglarinindaki anlamli azalma bakimindan gruplar arasinda
farklilik saptanmadi (Tekrarli 6lglimlerde varyans analizi, Bonferroni diizeltmesi

p=0.135).

Calisma ilaglar1 uygulandiktan sonra hastalarin ortalama kalp hizlari tablo 4.6 ve

sekil 4.2°de sunulmustur.

Tablo 4.6. Hastalarin calisma ilaclar1 uygulandiktan sonraki ortalama arter
basin¢lar:

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+SD Ort+SD Ort+SD P
ilac oncesi 92420 95+10 88+16 0.256
ilac sonras 89+18 95+10 90+15 0.332
ilac sonrasi 10.dk 87+17 96+13 92+16 0.073
ilac sonrasi 20.dk 89+18 101£15 95+19 0.046
Grup ici p 0.270 0.210 0.213

Calisma ilaglar1 uygulanmadan once, hemen, 10. dakika sonrasi 6lgiilen ortalama
arter basinglar1 bakimindan gruplar arasi farklilik saptanmamakla birlikte; 20.
dakikada ketamin uygulanan hastalarin ortalama arter basinglarinda diger gruplara
gore istatistiksel olarak anlamli artis saptandi (Tekrarli 6lgtimlerde varyans analizi
p=0.046). Meperidin, Ketamin ve Tramadol gruplarinda ortalama arter
basinglarinin gruplar i¢i ve gruplar arasinda degisimi agisindan anlaml farklilik
gozlenmedi (Tekrarli Olglimlerde varyans analizi, Bonferroni diizeltmesi

p=0.153).
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Sekil 4.2. Hastalarin ¢alisma ilaglar1 uygulandiktan sonraki ortalama arter
basinc¢lar

Calisma ilaglar1 uygulanmadan 6nce, hastalarin periferik oksijen saturasyonlari

tablo 4.7°de sunulmustur.

Tablo 4.7. Hastalarin ¢calisma ilaglar1 uygulanmadan 6nceki periferik oksijen
saturasyonlari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Indiiksiyon 6ncesi 97.9+2 98.1+1.3 98.4+1.3 0.400
Indiiksiyon sonras 99.1+1.3 99.3+0.9 99.1x1 0.658
Indiiksiyon sonras1 30.dk 98.9+1.3 99.2:+0.7 99+0.9 0.444
Grup ici p <0.001 <0.001 0.066

Calisma ilaglar1 uygulanmadan Onceki, indiiksiyon Oncesi ve sonrasi ile
indiiksiyondan 30dk sonra bakilan periferik oksijen saturasyonlar1 acgisidan
istatistiksel anlamli farklilik saptanmadi (Tekrarli 6l¢iimlerde varyans analizi,
Bonferroni diizeltmesi p=0.421). Her ii¢ grupta endotrakeal entiibasyonu takiben
periferik oksijen saturasyonlar1 artis gostermis bu artis meperidin ve ketamin

grubunda istatiksel 6neme ulagmis (Tekrarli Slgiimlerde varyans analizi p<0.001)
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olmakla birlikte tramadol grubuna dahil edilecek olacak hastalarda istatistiksel

oneme ulagsmamustir (Tekrarli 6l¢imlerde varyans analizi p<0.066).

Calisma ilaclar1 uygulandiktan sonra hastalarin periferik oksijen saturasyonlari

tablo 4.8’de sunulmustur.

Tablo 4.8. Hastalarin ¢calisma ilaclari uygulandiktan sonraki periferik oksijen
saturasyonlari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+SD Ort+SD Ort+SD
ilac 6ncesi 99+(0.9 99.2+0.8 99+1 0.710
Ilac sonras 99+1.4 99.1+0.8 99+1.1 0.887
Ilac sonras1 10.dk 98.9+1.4 99.2+1 98.8+1.6 0.547
Ilac sonras1 20.dk 98.9+1.3 99.1+1.2 98.9+1.2 0.853
Grup igi p 0.761 0.712 0.872

Calisma ilaglar1 uygulanmadan 6nce, hemen, 10. ve 20. dakika sonrasi Slgiilen
periferik oksijen saturasyonlart bakimindan gruplar arasinda ve gruplarin kendi
icinde periferik oksijen saturasyonlarmin degisimleri bakimindan farklilik
saptanmamustir (Tekrarli Olglimlerde varyans analizi, Bonferroni diizeltmesi

p<0.001).

Calisma ilaglar1 uygulanmadan 6nce, hastalarin tidal sonu karbondioksit basinglar

tablo 4.9’de sunulmustur.

Tablo 4.9. Hastalarin ¢calisma ilaglar1 uygulanmadan 6nceki tidal sonu
karbondioksit basinclari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+£SD Ort+SD Ort+SD P
Indiiksiyon 6ncesi 2748 26+7 29+8 0.182
Indiiksiyon sonrasi 30+7 30+7 33+6 0.065
Indiiksiyon sonrasi 30.dk 3245 317 32+4 0.672
Grup ici p 0.013 0.001 0.013

Meperidin, ketamin ve tramadol gruplarinda endotrakeal entiibasyon ve mekanik
ventilasyonu takiben calisma ilaglart uygulanmadan o6nce Olgiilen tidal sonu
karbondioksit basinglar1 istatistiksel olarak anlamli sekilde azaldi (sirasiyla

tekrarli 6lglimlerde varyans analizi; p=0.013, p=0.001, p=0.013). Her ii¢ gruptaki
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karbondioksit basinglarindaki azalma bakimindan gruplar arasinda farklilik
saptanmadi (Tekrarli dlglimlerde varyans analizi, Bonferroni diizeltmesi p=0.058).
Calisma ilaglar1 uygulandiktan sonra hastalarin tidal sonu karbondioksit basinglari

tablo 4.10 ve sekil 4.3’de sunulmustur.

Tablo 4.10. Hastalarin ¢calisma ilaglar1 uygulandiktan sonraki tidal sonu
karbondioksit basinclar:

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+£SD Ort+£SD Ort+£SD P
ilac 6ncesi 31.5+5 3145 3245 0.889
ilac sonras 31.5+5 3145 31.545 0.902
Ilac sonras1 10.dk 3146 29+6 315 0.287
Ilac sonras1 20.dk 316 2748 2948 0.203
Grup ici p 0.849 0.026 0.060

Calisma ilaglar1 uygulanmadan 6nce, hemen, 10. ve 20. dakika sonras1 Olgiilen
tidal sonu karbondioksit basinglar1 bakimindan gruplar arast farklilik
saptanmamakla birlikte; ketamin uygulanan hastalarin tidal sonu karbondioksit
basinglarinda istatistiksel olarak anlamli diisme saptanmistir (Tekrarlt Slgtimlerde
varyans analizi, p=0.026). Meperidin ve tramadol gruplarinda goriilen azalma ise
istatistiksel anlamliliga ulagsmamustir. Her iic grupta goriilen tidal sonu
karbondioksit basin¢larindaki azalma bakimindan da gruplar arasit farklilik
izlenmemistir (Tekrarli Ol¢iimlerde varyans analizi, Bonferroni diizeltmesi

p=0.165).
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Sekil 4.3. Hastalarin ¢alisma ilaclar1 uygulandiktan sonraki tidal sonu
karbondioksit basinci

Calisma ilaglart uygulanmadan once, hastalarin timpanik membran 1s1 dlgtimleri

tablo 4.11 ve sekil 4.4°da sunulmustur.

Tablo 4.11. Hastalarin ¢calisma ilaglar1 uygulanmadan énceki hastalarin
timpanik membran 1s1 6l¢iimleri

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+£SD Ort+£SD Ort+SD P
Indiiksiyon 6ncesi 36.8+0.7 36.7+0.5 36.5+0.4 0.057
Indiiksiyon sonras 36.4+0.7 36.7+0.5 36.320.6 0.052
indiiksiyon sonras1 30.dk 35.8+0.8 35.6+0.7 35.5+0.5 0.104
ilac 6ncesi 35.6+1 35.3+0.9 35.2+0.8 0.259
Grup ici p <0.001 <0.001 <0.001

Calisma ilaglar1 uygulanmadan 6nce intraoperatif timpanik membran 1silar1 her ii¢
grupta da istatistiksel olarak anlamli sekilde diistii (sirasiyla tekrarli 6lgtimlerde
varyans analizi; p<0.001). Her ii¢ gruptaki belirlenen zamanlarda Olgiilen

timpanik membran 1silar1 ve 1silardaki azalma bakimindan gruplar arasinda
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farklhilik saptanmadi (Tekrarli 6l¢imlerde varyans analizi, Bonferroni diizeltmesi
p=0.169).
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Sekil 4.4. Hastalarin ¢alisma ilaclar1 uygulanmadan onceki timpanik
membran 1s1 ol¢iimleri

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar1 an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki kalp hiz1 ortalamalar1 tablo 4.12 ve sekil 4.5’de

sunulmustur.

Tablo 4.12. Derlenme odas1 kalp hiz1 ortalamalar

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+£SD Ort+£SD Ort+SD P
Derlenme 0. dk 70.6+13 70+14 72.4+15 0.81
Derlenme 10. dk 71.3+12 67+13 69.6+14 0.51
Derlenme 20.dk 70+12 67+12 69.8+14 0.68
Derlenme 30.dk 70+11 68+11 70.5£13 0.78

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki kalp hiz1 ortalamalar1 agisindan meperidin, ketamin ve

tramadol gruplart arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi. Ayn1 zamanda her ti¢
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grubun postoperatif kalp hizlarinin degisimleri gruplar iginde (meperidin, ketamin
ve tramadol sirasiyla; tekrarli 6l¢timlerde varyans analizi, p=0.74, p=0.24, p=0.34)
ve gruplar arasinda farklilik gostermedi (p=0.65).
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Sekil 4.5. Derlenme odasi kalp hiz1 ortalamalari

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar1 an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki ortalama arter basinglar1 tablo 4.13 ve sekil 4.6’da

sunulmustur.

Tablo 4.13. Derlenme odasi ortalama arter basinglari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+£SD Ort+£SD Ort+SD
Derlenme 0. dk 91+17 94+16 90.6+14 0.65
Derlenme 10. dk 92.7+16 92+16 91+16 0.91
Derlenme 20.dk 97+18 95.5+17 93+14 0.62
Derlenme 30.dk 96.5+16 96+15 93+13 0.53

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar1 an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki ortalama arter basinglar1 a¢isindan meperidin, ketamin
ve tramadol gruplar1 arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi. Ayni1 zamanda her

lic grubun postoperatif ortalama arter basinglarinin degisimleri gruplar iginde
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(meperidin, ketamin ve tramadol sirasiyla; tekrarli 6l¢limlerde varyans analizi,

p=0.06, p=0.18, p=0.69) ve gruplar arasinda farklilik gostermedi (p=0.71).
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Sekil 4.6. Derlenme odasi ortalama arter basinglar:

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki periferik oksijen saturasyonlari tablo 4.14 ve sekil

4.7’de sunulmustur.

Tablo 4.14. Derlenme odasi periferik oksijen saturasyonlari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+£SD Ort+£SD Ort+SD
Derlenme 0. dk 97+3 96.2+2.5 96+4 0.65
Derlenme 10. dk 97+3 97+2 964 0.54
Derlenme 20. dk 97+3 97+2 97+2.6 0.80
Derlenme 30. dk 97+3 97+2 97+3 0.95

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklari an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki periferik oksijen saturasyonlari agisindan meperidin,
ketamin ve tramadol gruplar1t arasinda anlamli bir farkliik bulunmadi.

Postoperatif takipleri boyunca meperidin grubu ve ketamin grubununun periferik
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oksijen saturasyonu degisimleri farklilik gostermezken (meperidin ve ketamin
grubu sirasiyla; tekrarli 6lgimlerde varyans analizi, p=0.50, p=0.09), tramadol
grubunda istatistiksel olarak anlamli sekilde artmistir (tekrarli 6l¢timlerde varyans
analizi, p<0.001). Periferik oksijen saturasyonlarinin degisimleri agisindan gruplar
arasinda bir farkliliga rastlanmadi (p=0.22)
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Sekil 4.7. Derlenme odasi periferik oksijen saturasyonlari

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklart an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki timpanik membran 1s1 6l¢iimleri tablo 4.15 ve sekil

4.8’de sunulmustur.

Tablo 4.15. Derlenme odasi timpanik membran 1s1 6lgiimleri

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+SD Ort+SD Ort+SD
Derlenme 0. dk 35.5+0.8 35.4+0.6 35.3+0.9 0.637
Derlenme 10. dk 35.7+0.9 35.4+0.7 35.3+0.7 0.164
Derlenme 20. dk 35.7+0.9 35.6+0.7 35.3+0.7 0.150
Derlenme 30. dk 35.7+1 35.7+0.8 35.4+0.7 0.347
Grup ici p 0.530 0.003 0.377
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Postoperatif donemde derlenme odasindaki 10’ar dakika ara ile 30 dakika
boyunca Olgiilen timpanik membran 1s1 ortalamalar1 arasinda meperidin, ketamin
ve tramadol gruplar birbirleriyle karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmamistir (Tekrarli Ol¢iimlerde varyans analizi, Bonferroni
diizeltmesi p=0.334). Her ii¢ grupta timpanik membran 1s1 ortalamalarinda artig
goriilmekle beraber ketamin grubundaki 1s1 artisinin kendi igerisinde istatistiksel
olarak anlamli oldugu bulunmustur (Tekrarli Ol¢limlerde varyans analizi,
p=0.003).

35,5

Grup

35,41 === Meperidin
=== Ketamin
35,3 === Tramadol

35,2+ /_ p=0.003
35,1

35,0 \ /

34,9

34,8

Timpanik Membran Isisi (C)

34,7

34,6

34,5 T T T T
Derlenme Derlenme Derlenme Derlenme
0.dk 10.dk 20.dk 30.dk

Zaman

Sekil 4.8. Derlenme odasi timpanik membran 1s1 6l¢iimleri
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Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki titreme skorlar1 ve skorlara gore hasta sayilar1 tablo

4.16 ve tablo 4.17°de sunulmustur.

Tablo 4.16. Hastalarin titreme skorlari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Median Median Median p
[Min-Maks] [Min-Maks] [Min-Maks]
0 0 0
Derlenme 0. dk 0.060
[0-3] [0-3] [0-3]
0 0 0
Derlenme 10. dk 0.249
[0-3] [0-2] [0-3]
0 0 0
Derlenme 20. dk 0.999
[0-2] [0-2] [0-3]
0 0 0
Derlenme 30. dk 1.000
[0-2] [0-1] [0-3]
p <0.001 <0.001 0.199

Postoperatif donemde derlenme odasindaki 10’ar dakika ara ile 30 dakika
boyunca bakilan titreme skorlari acisindan meperidin, ketamin ve tramadol
gruplar1 birbirleriyle karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmamustir. Her {ic grupta titreme skorlarinda azalma goriilmekle beraber
meperidin ve ketamin grubundaki azalmanin kendi igerisinde istatistiksel olarak

anlamli oldugu bulunmustur (Tekrarli 6lglimlerde varyans analizi, p=0.001).

Tablo 4.17. Titreme skorlarina gore hasta sayilari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Titreme skoru 0/1/2/3 0/1/2/3 0/1/2/3 P

Derlenme 0. dk, n 20/2/4174 20/3/41/3 27/1/1/1 0.334
Derlenme 10. dk, n 21/2/41/3 21/5/4170 26/1/2/1 0.170
Derlenme 20. dk, n 2712/11/0 2712/11/0 2711/210 0.923
Derlenme 30. dk, n 29/0/1/0 29/1/01/0 29/0/1/0 0.431

Derlenme odasina alindiklart an olan 0. dakikada titreme goriilmeyen hasta
sayilar1 meperidin ve ketamin grubunda 20, tramadol grubunda 27, grade 1
titreme goriilen hasta sayilari meperidin grubunda 2, ketamin grubunda 3,

tramadol grubunda 1, grade 2 titreme goriilen hasta sayilart meperidin ve ketamin
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grubunda 4, tramadol grubunda 1, , grade 3 titreme goriilen hasta sayilar
meperidin grubunda 4, ketamin grubunda 3, tramadol grubunda 1 olarak
saptanmistir. Derlenme odasina alindiklar1 an olan 0. dakikada titreme skorlarina
gore hasta sayilari bakimindan meperidin, ketamin ve tramadol gruplar
birbirleriyle karsilastirildiginda  istatistiksel olarak anlamli  bir farklilik
saptanmamustir (Kruskal Wallis testi, p=0.334).

Derlenme odast 10. dakikada titreme goriilmeyen hasta sayilar1 meperidin ve
ketamin grubunda 21, tramadol grubunda 26, grade 1 titreme goriilen hasta
sayilar1 meperidin grubunda 2, ketamin grubunda 5, tramadol grubunda 1, grade 2
titreme goriilen hasta sayilari meperidin ve ketamin grubunda 4, tramadol
grubunda 2, grade 3 titreme goriilen hasta sayilart meperidin grubunda 3, tramadol
grubunda 1 olarak saptanirken ketamin grubunda grade 3 titreme goriilmemistir.
Derlenme odasina alindiklart an olan 10. dakikada titreme skorlarina gore hasta
sayilar1 bakimindan meperidin, ketamin ve tramadol gruplar birbirleriyle
karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklihk saptanmamistir

(Kruskal Wallis testi, p=0.170).

Derlenme odasi 20. dakikada titreme goriilmeyen hasta sayilari meperidin ve
ketamin ve tramadol grubunda 27, grade 1 titreme goriilen hasta sayilari
meperidin ve ketamin grubunda 2, tramadol grubunda 1, grade 2 titreme goriilen
hasta sayilar1 meperidin ve ketamin grubunda 1, tramadol grubunda 2 hastada
goriiliirken her ii¢ grupta da grade 3 titreme gozlenmemistir. Derlenme odas1 20.
dakikada titreme skorlaria gore hasta sayilar1 bakimindan meperidin, ketamin ve
tramadol gruplar birbirleriyle karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik saptanmamistir (Kruskal Wallis testi, p=0.923).

Derlenme odas1 30. dakikada titreme goriilmeyen hasta sayilar1 her ii¢ grupta da
29, ketamin grubunda 1 hastada grade 1, meperidin ve tramadol grubunda birer
hastada grade 2 titreme goriilmiistiir. Derlenme odasi 30. dakikada titreme
skorlaria gore hasta sayilar1 bakimindan meperidin, ketamin ve tramadol gruplari
birbirleriyle karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli  bir farklilik
saptanmamustir (Kruskal Wallis testi, p=0.431).
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Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar1 an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki titreme insidanslar1 agisindan karsilastirilmalar: tablo

4.18’de sunulmustur.

Tablo 4.18. Hastalarin titreme insidanslari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

n % n % n % P
Derlenme 0. dk 10 33.3 10 333 3 10 0.040
Derlenme 10. dk 9 30 9 30 4 13.3 0.198
Derlenme 20. dk 3 10 3 10 3 10 1.000
Derlenme 30. dk 1 33 1 33 1 33 1.000

Postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar1 an olan 0. dakikada meperidin
ve ketamin grubunda 10’ar hastada (%33.3), tramadol grubunda ise 3 hastada
(%]10) titreme gorilmiistiir. Tramadol grubunda titreme goriilme insidansi %23.3
daha az saptanmis olup istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (Pearson Chi-

square testi, p=0.040).

Derlenme odasinda 10. dk’da meperidin ve ketamin grubunda 9’ar hastada (%30),
tramadol grubunda ise 4 hastada (%]13.3) titreme goOriilmistir. Tramadol
grubunda titreme goriilme insidans1 %16.7 daha az saptanmis olmakla birlikte bu
farklilik istatistiksel anlamliliga ulasmamistir (Pearson Chi-square testi, p=0.198).
Derlenme odasinda meperidin, ketamin ve tramadol gruplarinda 20. dakikada 3’er
ve 30. dakikada 1’er hastada titreme goriilmiis olup, her ii¢ grubun da biribirlerine

benzer oldugu saptanmistir (Pearson Chi-square testi, p=1.000).

Postoperatif donemde derlenme odasinda titreme goriilen hastalarin 0. ve 10., 20.,
30. dakikalardaki titreme siireleri agisindan karsilastirilmalar1 tablo 4.19°de

sunulmustur.
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Tablo 4.19. Hastalarin titreme siireleri

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)
Median, sn Median, sn Median, sn p
[Min-Maks] [Min-Maks] [Min-Maks]
13 25 5
Derlenme 0. dk 0.246
[3 - 600] [5 - 300] [4 - 60]
10 20 5
Derlenme 10. dk 0.202
[5 - 600] [5 - 120] [2 - 60]
10 50 5
Derlenme 20. dk 0.505
[3 - 240] [5 - 60] [3-30]
10 60 3
Derlenme 30. dk 0.259
[5 - 15] [6 - 60] [3-3]

Postoperatif donemde derlenme odasindaki 10’ar dakika ara ile 30 dakika
boyunca bakilan titreme siireleri agisindan meperidin, ketamin ve tramadol
gruplar1 birbirleriyle karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

saptanmamistir.

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. dakikalardaki modifiye gbzlemci uyaniklik/sedasyon degerlendirme

skalasi skorlari tablo 4.20 ve sekil 4.9°da sunulmustur.

Tablo 4.20. Modifiye gézlemci uyanikhk/sedasyon degerlendirme skorlari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

Ort+£SD Ort+£SD Ort+SD
Derlenme 0. dk 4.5+1.0 4.3+1.0 4.8+0.5 0.034
Derlenme 10. dk 4.8+0.7 4.5+0.7 4.9+0.4 0.024
Derlenme 20. dk 4.7+0.7 4.7+0.5 5.0 0.012
Derlenme 30. dk 5.0 5.0 5.0 0.368
Grup igi p 0.001 <0.001 0.061

Derlenme odasina alindiklari an olan 0. ve 10. dakikada bakilan sedasyon skorlari
acisindan en diisiik skorlar ketamin grubunda, en yiiksek skorlar ise tramadol
grubunda saptanmis olup, bu farklilik istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (0.
ve 10. dakika sirasiyla Kruskal Wallis testi, p=0.034, p=0.024). Meperidin

grubundaki hastalarin sedasyon skorlar1 ortalamalar1 ketamin grubuna gore
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yiiksek, tramadol grubuna gore diisiik saptanmakla birlikte bu farklilik istatistiksel

olarak farkli bulunmamustir.

Tramadol grubunun derlenme odasi 20. dakikada bakilan sedasyon skorlari
meperidin ve ketamin grubuna gore daha yiiksek saptanmis olup, bu farklilik
istatistiksel olarak da anlamli bulunmustur (Kruskal Wallis testi, p=0.012).

Modifiye gozlemci uyaniklik/sedasyon degerlendirme skorlar1 ortalamalari
acisindan 30. dakikada her ii¢ grup arasinda klinik ve istatistiksel bir farklilik
saptanmamustir (Kruskal Wallis testi, p=0.368).

=0.001 Grup
P === Meperidin

p<0.001 == Ketamin
=== Tramadol

(3]
|

Modifiye Go6zlemci Uyaniklik/Sedasyon Skoru

H

1 1 1 1
Derlenme 0. Derlenme Derlenme Derlenme
dk 10.dk 20.dk 30.dk

Zaman

Sekil 4.9. Modifiye gozlemci uyaniklik/sedasyon degerlendirme skorlari

Sekil 4.9’da goriildiigii gibi ketamin grubundaki hastalarin derlenme odasina
alindiklarinda sedasyon skorlarinin en diisiik oldugu ve 30 dakikalik postoperatif
izlemleri boyunca sedasyon skorlariin arttig1 ve bu artisin istatistiksel olarak da

anlaml1 oldugu goriilmektedir (Friedman testi, p<0.001).

Derlenme odasina alindiklari an ve 10. dakikada meperidin grubundaki hastalarin

sedasyon skorlar1 ortalamasi ketamin grubuna gore daha yiiksek olmakla birlikte,
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20. dakikaya dogru meperidin grubundaki hastalarin sedasyon skorlar
ortalamasinda diisme egilimi saptanmis ve ketamin grubu ile benzerlik
gostermistir. Bu diisme egilimi ile birlikte derlenme odasina alindiklar1 an ile 30
dakika sonunda bakilan sedasyon skorlar1 agisindan meperidin grubunun sedasyon

skorlarinda istatistiksel olarak anlamli bir artis sd6zkonusudur (Friedman testi,
p=0.001).

Tramadol grubundaki hastalarin ilk 20 dakika boyunca sedasyon skorlar1
ortalamas1 meperidin ve ketamin grubuna gore daha yiliksek ve 30. dakikada
benzer seyretmekle birlikte sedasyon skorlarindaki bu degisim istatistiksel olarak

anlamli bulunmamistir (Friedman testi, p=0.061).

Hastalarin postoperatif donemde derlenme odasina alindiklar1 an olan 0. dakika ve
10., 20., 30. 60. dakikalardaki viziiel analog skala (VAS) degerleri tablo 4.21 ve
sekil 4.10’da sunulmustur.

Tablo 4.21. Postoperatif viziiel analog skala degerleri

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)
Median Median Median p
[Min-Maks] [Min-Maks] [Min-Maks]
2 3 2
Derlenme 0. dk 0.195
[0-8] [0 - 6] [0-8]
2 2 2
Derlenme 10. dk 0.644
[0-7] [0 - 6] [0-8]
2 2 2
Derlenme 20. dk 0.329
[0 - 6] [0 - 6] [0-7]
1 2 1
Derlenme 30. dk 0.275
[0 - 4] [0 - 4] [0-4]
1 1 1
Derlenme 60. dk 0.798
[0-3] [0-2] [0-2]
Grup ici p <0.001 <0.001 <0.001

Derlenme odasina alindiklart an olan 0. ve 10., 20., 30. ve 60. dakikada bakilan
VAS skorlar1 agisindan gruplar arasindan herhangi bir farklilhik saptanmadi.
Meperidin, ketamin ve tramadol gruplarinin her l¢iinde de hastalarin VAS

degerleri ilk 1 saat igerisinde anlamli olarak azaldi (Friedman testi, p<0.001).
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Sekil 4.10. Postoperatif viziiel analog skala degerleri

Hastalarin derlenme odasinda 60 dakika siiren postoperatif izlemlerinde goriilen

yan etkiler ve insidanslari tablo 4.22°de sunulmustur.

Tablo 4.22. Postoperatif yan etki insidanslari

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

n % n % n %
Bulanti 5 16.7 9 30 5 16.7 0.344
Kusma 1 3.3 - - 1 3.3 0.439
Hipotansiyon - - - - - - -
Hipertansiyon 7 23.3 8 26.7 6 20 0.830
Tasikardi 1 3.3 - - 1 3.3 0.439
Haliisinasyon - - - - - - -
Deliryum - - - - - - -
Boslukta yiiriime hissi - - - - - - -
Nistagmus - - - - - - -
Desaturasyon 1 3.3 1 3.3 1 3.3 1.000

Postoperatif derlenme odasindaki takiplerinde meperidin ve tramadol gruplarinda

5’er hastada (%16.7), ketamin grubunda ise 9 hastada (%30) bulant1 goriilmiis
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olup istatistiksel olarak gruplar arasinda farklilik saptanmamustir. (Pearson Chi-
square testi, p=0.344).

Meperidin ve tramadol grubunda 1’er hastada kusma goriiliirken ketamin

grubunda kusma goriilmemistir (Pearson Chi-square testi, p=0.439).

Meperidin grubunda 7 (%23.3), ketamin grubunda 8 (%26.7), tramadol grubunda
6 hastada (%20) postoperatif hipertansiyon goriilmiis olup, istatistiksel olarak
farklilik saptanmamustir (Pearson Chi-square testi, p=0.830). Her ii¢ grupta da

hipotansiyon izlenmemistir.

Meperidin ve tramadol grubunda 1’er hastada tasikardi goriilmiis, ketamin

grubunda ise buna rastlanmamuistir.

Halusinasyon, deliryum, boslukta yiiriime hissi ve nistagmus gibi yan etkiler

hicbir hastada goriilmemistir.
Her ti¢ grupta da 1’er hastada (%3.3) desaturasyon gortilmiistiir.

Hastalarin postoperatif bulanti agr1 ve titremelerine yonelik tedavileri ve tedavi

uygulama insidanslar1 tablo 4.23’de sunulmustur.

Tablo 4.23. Postoperatif uygulanan tedaviler ve insidanslar:

Grup M (n=30) Grup K (n=30) Grup T(n=30)

n % n % n % P

Metoklopramid ihtiyaci 5 16.7 9 30 5 16.7 0.344
Lornoksikam ihtiyaci 21 70 18 60 16 53.3 0411
Meperidin ihtiyaci
(Agr icin) 14 46.7 19 63.3 9 30 0.035
1(\1;[:‘:31;;1:)1 uygulama sayisi 0.110

Uygulama yok 16 53.3 11 36.7 21 70

1 doz uygulama 11 36.7 16 53.3 6 20

2 doz uygulama 3 10 3 10 2 6.7

3 doz uygulama - - - - 1 3.3
Meperidin ihtiyaci 8 267 7 233 3 10 0.233

(Titreme icin)
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Postoperatif bulant1 ve/veya kusma nedeniyle metoklopramid ihtiyacit meperidin
ve tramadol gruplarinda 5’er hastada (%16.7), ketamin grubunda ise 9 hastada
(%30) gelismistir. Ketamin grubunda antiemetik ihtiyac1 daha fazla olmakla
birlikte istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir (Pearson Chi-square testi,
p=0.344).

Postoperatif agri nedeniyle lornoksikam ihtiyact meperidin grubunda 21 (%70),
ketamin grubunda 18 (%60) ve tramadol grubunda 16 (%53.3) hastada gelismistir.
[k analjezik olarak nonsteroidal antiinflamatuvar tedavi ihtiyac1 agisindan gruplar
arasinda istatistiksel anlamli farklilik saptanmamigtir (Pearson Chi-square testi,
p=0.411).

Lornoksikam’a ragmen ilk 30 dakikada agrisi devam eden veya VAS skoru > 3
olmasi nedeniyle meperidin ihtiyact duyulan hasta sayilari; meperidin grubunda
14 (%46.7), ketamin grubunda 19 (%63.3), tramadol grubunda ise 9 (%30) olarak
saptand1. Tramadol grubunda diger iki gruba gore meperidin ihtiyacit duyulan
hasta sayisinin daha az oldugu ve bununda istatistiksel olarak anlamli oldugu

saptand1 (Pearson Chi-square testi, p=0.035).

Her ii¢ grupta analjezik olarak meperidin ihtiyact olan hastalarin ilag uygulama
sayilart karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi

(Pearson Chi-square testi, p=0.110).

Grade > 2 veya 5 dakikadan uzun siiren postoperatif titreme nedeniyle meperidin
ithtiyact meperidin grubunda 8 (%26.7), ketamin grubunda 7 (%23.3), tramadol
grubunda ise 3 (%10) hastada gelismistir. Her ii¢ grup arasinda titreme tedavisi
acisindan meperidin uygulanan hasta sayilar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli

farklilik saptanmamistir (Pearson Chi-square testi, p=0.233).
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5. TARTISMA

Titreme postoperatif donemde hasta konforunu azaltan ve Ozellikle oksijen
tiketimini ve katekolamin salimimini artirarak ¢esitli sistemik problemlere yol
agan bir komplikasyondur *. Genel anesteziden sonra titreme goriilme siklig1 %35-

65°dir >4,

Crossley ve ark’t yaptiklar1 calismada postoperatif titremenin yas, cinsiyet,
premedikasyon ve anestezi teknigi gibi bircok faktor ile iliskili oldugunu
gostermislerdir . Bu calismada yas, boy, viicut agirhgi, viicut kitle indeksi,
cinsiyet, ASA siniflamasi gibi demografik ve medikal 6zellikler bakimindan hasta
gruplar1 arasinda fark goézlenmemistir. Yine cerrahi yontem (agik veya
laparoskopik cerrahi), cerrahi ve anestezi siireleri agisindan da hasta gruplari

birbirine benzerdir.

Anestezi sonrasi titremenin sebebine yonelik yapilan ¢aligmalarda viicut 1sisindaki
degisikliklerin etken olabilecegi diisiiniilmiistiir. Eberhart ve ark’nin genel
anestezi alan 1340 hastada postanestezik titremenin bagimsiz risk faktorlerini
arastirdiklar1 ¢alismalarinda {ic major risk faktérii tanimlamislardir. Bunlar en
onemlisi gen¢ yas olmak iizere, endoprostatik cerrahi ve kor hipotermisidir 7,
Kim ve ark’nin ambulatuvar iirolojik cerrahilerde onceden 1sitilmis ve oda
sicakligindaki intravendz sivilarin postanestezik hipotermi ve titreme insidansi
tizerine etkilerini arastirdiklar1 ¢alismalarinda onceden 1sitilmis intravendz sivi
verilen hastalarda hipotermi ve titreme insidansini daha diisik bulmuglardir %,
Horn ve ark’i, 120 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada 40 hastada operasyon
sirasinda aktif 1sitma uygulamamislar ve hipotermiye izin vermisler, kalan 80
hastada ise aktif 1sitma uygulayarak hastalarin postoperatif 1s1 diizeylerini
preoperatif 1silarinin iizerinde tutmuslardir *°. Sonugcta hipotermiye izin verilen
grupta anestezi sonrasi titreme %50 (20 hasta) oraninda gozlenirken aktif i1sitma
uygulanan grupta bu oran %22 (20 hasta) bulunmustur. Isitildiklar1 halde titreme

goriilen hastalarin %55’inde (11 hasta) titremeye vazodilatasyonun eslik ettigi

59



izlenmistir ve bu durum titremenin viicut 1sis1 ile ilgili olmadigi sonucunu

dogurmustur.

Bu ¢alismada ameliyathane odasi ortam sicakliginin 22-24°C’de sabit tutulmasi,
hastalara aktif 1sitma uygulanmamasi ve intravendz sivilarin da oda 1sisinda
uygulanmasi bakimindan her ii¢ grup birbirlerine benzerdir. Postoperatif donemde
her {i¢ grupta timpanik membran 1s1 ortalamalar1 35-36°C arasinda seyretmis ve

farklilik gozlenmemistir.

Postanestezik titremenin farmakolojik tedavisi i¢in bir¢ok farkli ajan kullanilmis

6, 14, 15, 48, 94, 95, 100, 101. Anestezi

ve bu ajanlarla farkli klinik sonuglar bildirilmistir
indiiksiyonu ve idamesinde kullanilan intravendz ve volatil anesteziklerin
postoperatif titreme iizerine farkli etkileri oldugu bildirilmektedir. Propofoliin
vazokonstruksiyon ve titremeyi tetikleyen kor 1siy1 belirgin olarak diistirdiigi
boylelikle titreme esigini azalttigi, artan dozlarda da vakonstruksiyon-titreme
araligim artirdigi bulunmustur *'. Indiiksiyon ajanlarindan propofol ve tiyopental
karsilastirildiginda; propofol uygulanan hastalarda tiyopental uygulanan hastalara
gore postoperatif titreme insidansi daha diisiik bulunmustur *%2. Cheong ve ark da

yaptiklari ¢alismada ayni sonuglara ulagsmislardir 103,

Fentanil, alfentanil, remifentanil ve sulfentanil gibi opioid ajanlarin postanestezik
titreme tlizerine etkilerini arastiran c¢esitli calismalar bulunmaktadir. Naito ve
ark’nin total intravendz anestezi uygulamalarinda remifentanil ve fentanil
kullanmislar ve remifentanil alan hastalarda intraoperatif viicut 1sismin daha
disik oldugunu ve anestezi sonrasi titremenin daha fazla oldugunu
gostermislerdir ', Asmussen ve ark goz cerrahilerinde propofol/remifentanil ve
propofol/fentanil/alfentanil ile yaptiklar1 genel anestezi uygulamalarinda
propofol/remifentanil grubunda anestezi sonrasi titremenin daha sik oldugunu
belirtmislerdir '®°. Kurz ve ark, insanlarda opioidlerin termoregulatuvar etkilerini
arastirdiklar1 ¢alismalarinda; alfentanilin termoregulatuvar yetersizlik olusturma
paterninin terleme esigini hafif artirmasi, vazokonstruksiyon ve titreme esigini
lineer olarak azaltmas1 gibi Ozellikleriyle genel anesteziklere benzedigini

bildirmislerdir *°.
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Lauta ve ark beyin cerrahisinde volatil anestezikler (sevofluran/remifentanil) ile
intravendz anestezikleri (propofol/remifentanil) derlenme zamani ve anestezi
sonrasi titreme de olmak iizere postoperatif yan etkiler agisindan karsilastirdiklari
¢ok merkezli calismalarinda volatil anestezikler ile intravendz anesteziklerin
birbirlerine iistiinliiklerinin olmadigini belirtmislerdir 1% Bunun yaninda Horn ve
ark’nin total intravendz (propofol) ve volatil anestezide (nitrdz oksit/isofluran)
intraoperatif profilaktik klonidin etkinligini arastirdiklar1 bir ¢alismada
postanestezik titremenin klonidin uygulanmayan propofol anestezisinde yine
klonidin uygulanmayan isofluran anestezisine gore belirgin olarak daha az

9 Kleinschmidt ve ark lomber diskektomilerde

rastlandigin1  gostermislerdir !
postoperatif derlenme karakteristikleri agisindan sevofluran ve desflurani
biribirleri ile karsilastirdiklar1 remifentanil tabanli anestezi uygulamalarinda
postanestezik titreme bakimindan her iki volatil anestezik arasinda farklilik

olmadigimni bildirmislerdir *®,

Bu c¢alismada anestezi indiiksiyonu, idame ve uyanma donemlerinde uygulanan
anestezik ilaclar ve yontemler bakimindan her 3 grup arasinda herhangi bir

farklilik yoktur.

De Witte ve ark tramadoliin postanestezik titreme tlizerine etkilerini arastirdiklar
caligmalarinda (tramadol grubu: 3mg/kg, kontrol grubu: %0.9 serum fizyolojik)
yara yerinin kapatilmasinin baslangicinda yapilan yiiksek doz tramadoliin
ekstilbbasyon  siiresini  uzatmaksizin  postanestezik  titremeyi  Onledigini

bildirmislerdir %

Mathews ve ark tramadoliin farkli dozlarinin (yiiksek doz grubu: tramadol
2mg/kg, disiik doz grubu: tramadol Img/kg, ve kontrol grubu: %0.9 serum
fizyolojik) yara yerinin kapatilmasi sirasinda uygulandigi postanestezik titreme
tizerine etkilerini inceledikleri arastirmalarinda titreme insidanslarini sirasiyla %2,
%4 ve %48 bulmuslar, kusma ve sedasyon gibi yan etkiler ile ekstiibasyon

stireleri acisinda farklilik saptamamiglardir 110,
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Bicer ve ark’nin postanestezik titremeyi Onlemedeki etkinligini arastirdiklar
deksmedetomidin ve meperidini plasebo ile karsilagtirdiklar1 ¢aligmalarinda her

iki ilacin ekstiibasyon siiresini uzattigini bildirmislerdir 1

Norouzi ve ark’nin anestezi sonrasi titremeyi 6nlemede ketamin etkinligini ve
optimum dozunu arastirdiklart ¢alismalarinda (0.125 mg/kg ketamin grubu, 0.25
mg/kg ketamin grubu, 0.5 mg/kg ketamin grubu) 0.25 mg/kg dozunda uygulanan
ketaminin ekstiibasyon siiresini uzatmadigi, halusinasyona daha az neden oldugu

saptanmistir 12,

Bu calismada ekstlibasyon siireleri acgisindan meperidin, ketamin ve tramadol

gruplar1 arasinda herhangi bir farklilik bulunmamastir.

Tramadol zayif opioid agonistik, epinefrin ve norepinefrin gibi monoamin
norotransmitterlerin geri alinimini inhibe edici etkileri olan sentetik bir ajandir 113,
114 Hayvan ¢alismalarinda kardiyak miyositlerde voltaj bagimli L tipi kalsiyum
kanallarin1 bloke ederek negatif inotropik etki gosterdigi bildirilmistir . Aym
zamanda tramadoliin asetilkolin aracili muskarinik reseptor yanitini inhibe ettigi,
yiiksek dozlarda endotelden NO salinimini artirarak vazodilatasyona yol agtig

bilinmektedir & 7

. Bu calismada tramadol uygulandiktan sonra kalp hizinda
baslangigta diismeyi takiben bir artis paterni gozlenmistir. Kalp hizindaki bu
dalgalanma tramadoliin yukarida bahsedilen etkilerden kaynaklanmis olabilir.
Bununla birlikte intravendz tramadoliin kalp tizerideki etkilerini agiklayabilecek

yeni ¢alismalara da ihtiyag vardir.

Meperidin histamin salinimina ve miyokardiyal depresyona (negatif inotropik
etki) neden olmakla beraber kalp hizi iizerine atropin benzeri etki gdsterir 2. Bu
calismada intravendz meperidin uygulanmasindan sonra goriilen 1liml kalp hiz1

artisi istatistiksel olarak anlamli bulunmamustir.

Ketaminin diigiikk analjezik dozlarinda dahi plazma epinefrin ve norepinefrin
diizeyini yiikselterek sempatomimetik etki ile kalp hiz1 ve kan basincini artirdigi

119-121

bilinmektedir . Bu ¢alismada da ketamin uygulamasindan sonra kalp hizi

artisinin ve ortalama kan basincinin da 20. dakikada meperidin ve tramadol
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gruplarmma gore daha fazla olmasit klinik ve istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur. Postoperatif donemde derlenme odasinda her ii¢ grubun kalp hiz1 ve
ortalama kan basinci takipleri arasinda bir farklilik bulunmamistir. Bu sonug
calisma ilaglarmin hemodinamik sisteme olan etkilerinin sonlanmasi nedeniyle

elde edilmis olabilir.

Morel ve ark’nin ketamin inflizyonunun solunum paterni, torakoabdominal
hareket ve tidal sonu karbondioksit diizeyi tizerine etkilerini noninvazif yontemle
arastirdiklar1 ¢alismalarinda ketaminin ventilasyonun komponentleri olan solunum
cikisin1  (tidal  hacim/inspirasyon  siiresi=V1/Vj), solunum zamanlamasini
(inspirasyon siiresi/total solunumsal dongii zamani=T;/Tyy) iyilestirerek dakika
ventilasyonunu belirgin ve devamli olarak artirdigim1 gdstermislerdir 122
Ketaminin insanlarda ventilasyonu stimiile edici etkisinin altinda yatan
mekanizma halen bilinememektedir. Santral ve/veya periferik stimiile edici bir
etki s6z konusu olabilir. Ketaminin kardiyovaskiiler etkilerini inceleyen
caligmalara gore sempatomimetik etkisinin primer olarak beyin sap1 yapilarina

123

direkt etkisinden kaynaklandigi disiiniilmektedir Ketaminin adrenal

katekolamin salinimiyla birlikte pitiiiter-adrenal aksi1 aktive etmesine ikincil

olarak da solunum artabilir **

. Bununla birlikte insanlarda norepinefrin ve
isoproterenol  infiizyonunun dakika ventilasyonu artirdigit ve arteriyel
kemoreseptorlerin periferik stimiilasyonu ile tidal sonu karbondioksit basincini
azalttig1 da gosterilmistir 12 Persson ve ark saglikli erkek goniilliilerde yaptiklari
calismalarinda  alfentanilin ~ solunum  sayisin1  azaltarak  indiikledigi
hipoventilasyonu, ketaminin konsantrasyona bagli bir sekilde solunum sayisini

% Literatiirden farkli olarak bu

artirarak antagonize ettigini belirtmislerdir
caligmada hastalara kontrollii mekanik ventilasyon uygulanmis olmakla birlikte
calisma ilaglar1 uygulandiktan sonraki parsiyel karbondioksit basinglar1 ketamin
uygulanan grupta, meperidin ve tramadol uygulanan gruplara gore istatistiksel

olarak anlamli sekilde diisme egilimi gostermistir.

Genel anestezi sirasinda hastalarin kor 1sis1 3°C azalabilir /.

Hipoterminin
derinligi kullanilan genel anesteziklerin tipi, miktari, cerrahi islemin siiresi ve

ortam sicakligina baghdir 2. Genel anestezi sirasinda kor sis1 ilk 1 saat
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igerisinde 1-1.5°C olmak tizere hizli bir diisme, takip eden 2-3 saatlik periyotta da

plato 1s1ya ulasana kadar daha yavas bir diisme gosterir *°.

Aksiller 1s1 ile postanestezik titreme arasinda herhangi bir iliski gosterilememistir
10 By caligmada meperidin, ketamin ve tramadol gruplarindaki hastalarin
timpanik membran 1silar1 indiiksiyon Oncesinden ila¢ uygulanmasina kadar gegen
intraoperatif donemde benzer sekilde azalmistir ve postoperatif donem

Ol¢timlerinde de gruplar arasi farklilik gézlenmemistir.

Inhalasyon ajanlarinin vazokonstriiksiyon ve titreme esigini azalttig1 bilinmektedir
129 Tavsanlar iizerinde yapilan bir calismada sevofluranin doz bagimli olarak
titreme esigini azalttigi gosterilmistir *°. Benzer sekilde inhalasyon anestezikleri
sicaga yanit esigini, terlemeyi ve vazodilatasyonu artirmaktadir **°. Propofol de
vazodilatasyona yol agarak merkezden perifere dogru 1s1 kaybini artirmaktadir B
NMDA reseptorlerinin kompetitif antagonisti olan ketamin termoregiilasyonun
cok cesitli seviyelerinde rol oynamaktadir. Ratlarda ketamin uygulamasi preoptik
anterior hipotalamus noéronlarinin atesleme hizlarini artirmistir. Bununla birlikte
NMDA reseptorleri lokus cereleustaki noradrenerjik ve seratonerjik noronlart
diizenleyerek etkisini gostermektedir. Seratonin dorsal raphe niikleusta bulunan
NMDA reseptorlerinin etkisini artirmaktadir. Sonug¢ olarak NMDA reseptorleri
spinal kordun arka boynuzundaki assendan nossiseptif iletimi diizenlemektedir 4
Buna ek olarak ketamin; dessendan inhibitér monoaminerjik agr1 yolaklarinda
amin geri alinimin1 bloke eden, muskarinik reseptorler ile etkilesim gosteren,
lokal anestezik ve K opioid reseptor agonistik etkilere sahip bir ilagtir. Ketaminin
titremeyl sinirlamasi, hipotalamus iizerine olan etkisi yada norepinefrinin -
adrenerjik etkisi ile titreme olusturmaksizin termogenezi saglamasiyla

gergeklesebilir .

Ketamin sempatik stimulasyona ve vazokonstruksiyona yol acar. Ketaminin bu
etkisi midazolamin tonik termoregulatuvar vazokonstruksiyonu inhibe ederek
viicut kor 1sisin1 azalticr etkisinin tersinedir **2. Kinoshita ve ark spinal anestezi
sirasinda propofol ile sedatize edilen hastalarda diisiik doz ketamin inflizyonunun
viicut 1s1sinda diismeyi engelledigini gostermislerdir 133 Kose ve ark’nin spinal

anestezi altinda yapilan sezeryan cerrahilerinde postoperatif titremenin
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onlenmesinde profilaktik ketaminin iki farkli dozunu, plasebo ile karsilastirdiklari
aragtirmalarinda tiim ¢aligma zamanlarinda plasebo uygulanan gruptaki hastalarin
ketamin uygulanan gruplara gore timpanik membran 1silarim1 daha diisiik

134 Honarmand ve ark tek basma midazolam ile yapilan

saptamislardir
premedikasyona gore ketamin ile kombinasyonun hipotermiyi Onledigini
bildirmislerdir **. Bunun sebebi ketaminin midazolamin indiikledigi arteriovenoz

sant vazodilatasyonunu 6nlemesi olabilir.

Bu c¢alismada ketamin grubunda ilk 10 dakikada viicut kor 1s1sinin artis egiliminde
olmayip, 10. dakikadan sonra hizla artmasi ketaminin periferik arteriovendz shunt
vazodilatasyonunu engellemesi nedeniyle olabilir. Ketaminin yaptigi periferik
vazokonstruksiyon ile viicut kor 1sisinin pasif eksternal 1s1 koruyucu 6nlemlerden
daha az etkilenmesi ayn1 zamanda viicut kor 1sisinin meperidin ve tramadole gore
daha geg artis gostermesi ile iliskili olabilir. Bu ¢alismada ketamin grubunda diger
gruplara gore daha ge¢ olmakla birlikte hizli goriilen 1s1 artis1 yine periferik
vazokontriiksiyon ile korunan viicut kor 1sisinin pasif koruyucu énlemler yaninda

B-adrenerjik etki ile temogenezi artirmasindan kaynaklaniyor olabilir.

Mohta ve ark’nin yara yeri kapatilmasi sirasinda intravendz olarak ii¢ farkli
dozda uygulanan profilaktik tramadol (1, 2, 3mg/kg) ile meperidini (0.5mg/kg)
karsilastirdiklar1  ¢alismalarinda {i¢ farkli dozda wuygulanan tramadoliin
postanestezik titremeyi Onlemede meperidin kadar etkin ve kiyaslanabilir

oldugunu bildirmislerdir **.

Heid ve ark remifentanil ve isofluran anestezisi altinda yapilan lomber disk
cerrahilerinde intraoperatif donemde 2mg/kg dozunda uygulanan tramadoliin
postanestezik titreme insidansi ve siddetini, agri, postoperatif bulanti-kusma,
sedasyon, kalp hizi, kan basinci, periferik oksijen saturasyonu gibi yan etkileri

artirmadan plaseboya gore azalttigini savunmuslardir 137,

Mathews ve ark genel anestezi alan hastalarda cerrahi yara yerinin kapatilmasi
sirasinda iki farkli dozda tramadol uygulamislar, postanestezik titremeyi yiiksek

doz grubunda (2mg/kg) %2, diisik doz grubunda (Img/kg) %4, plasebo
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grubunda %48 olarak bulmuslar ve tramadoliin postanestezik titremeyi

6nlemedeki etkinligini kuvvetle desteklemislerdir **°.

Tramadol spinal kordda seratonin (5-hidroksitriptamin) ve norepinefrin geri
emilimini inhibe eden bir ajandir. Bu termoregulatuvar kontrolii etkileyen

seratonin salinimini kolaylastirir.

Bhatnagar ve ark postanestezik titreme tedavisindeki etkinlikleri ag¢isindan
tramadol ile meperidini karsilastirdiklari ¢ift kor kontrollii ¢alismalarinda 1mg/kg
dozunda uygulan intravendz tramadolii, 0.5mg/kg dozunda uygulanan meperidine

gore daha etkin bulmuslardir ***.

Meperidinin etki mekanizmasi tam olarak anlagilamamis olmakla birlikte direkt
olarak termoregulatuvar merkezi veya opioid reseptorlerini etkiliyor olabilir.
Biiyiik olasilikla. NMDA reseptorlerine de antagonist etkiyle bircok seviyede
termoregulasyonu diizenlemektedir. Meperidin morfine benzer sekilde p-opioid
reseptorleri iizerine agonistik etkisi ile analjezik Szelliklerini gdstermektedir *®,
Naloksanin yiiksek dozlarda p ve k reseptorlerini bloke ederek meperidinin
titremeyi Onleyici etkisini inhibe ettigi, diisiik dozda ise sadece p reseptorlerini
bloke edebildiginden meperidinin analjezik etkisini inhibe ettigi fakat titremeyi
onleyici etkisini ortadan kaldiramadig: bilinmektedir *°. Bu nedenle meperidinin
k-reseptorlerine agonistik etkisinin titremeyi onlemede daha 6n planda oldugu

savunulmaktadir 4

. Terasako ve ark, postanestezik titremeyi Onlemede «
reseptorlerine daha selektif bir ajan olmasina ragmen pentazosinin etkili
olmadigin bildirmislerdir **. Takada ve ark yaptiklar ¢alismada pentazosinin «
reseptOr selektif bir ajan olmasina ragmen postanestezik titremeyi inhibe etmedeki
bu basarisizligindan dolayi, meperidinin titremeyi tedavi edici Ozelliginin, x
reseptor aktivitesi yerine o-2g reseptor aktivitesi ile iligkili olabilecegini

142

savunmuslardir ~*°. Meperidinin a-2 reseptor aracili etki mekanizmasi, klonidin

gibi a-2 reseptor agonistlerinin postanestezik titremeyi onleme ve tedavisindeki

basarili kullanimlariyla da desteklenmektedir ™ 26,107, 143, 144,

Ketamin fensiklidin derivesi, disosiyatif anestezide kullanilan EEG’de talamus ve

limbik sistem ayrismasi ile karakterize oOzellikler gosteren bir ajandir. Bazi
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calismalarda NMDA reseptorlerinin  kompetitif antagonisti olan ketaminin

postanestezik titremeyi inhibe ettigi gosterilmistir % °

. Kose ve ark spinal
anestezi altinda sezeryan operasyonlarinda profilaktik olarak uygulan 0.25mg/kg

dozunda ketaminin 0.5mg/kg dozu kadar etkili oldugunu bildirmislerdir 134

Eydi ve ark kulak burun bogaz cerrahilerinde postoperatif titreme tedavisinde
0.5mg/kg meperidin ile 0.2mg/kg ketamini karsilastirdiklart ¢aligmalarinda
meperidinin ketamine belirgin bir {stiinlik saglamadigini gostermislerdir 146
Baska bir calisma postanestezik titremeyi kontrol altina almada ketamin ve
meperidin arasinda belirgin bir farklilik olmamakla birlikte ketaminin yiiksek yan

etki insidansi nedeniyle meperidinin tercih edilmesi gerektigini savunmustur **”

18 Benzer bir calismada meperidin grubunda postanestezik titreme goriilen
vakaya rastlanmamakla birlikte diisiik doz proflaktik ketaminin tonsillektomi
cerrahisi uygulanan ¢ocuklarda meperidine gore postanestezik titremeyi kontrol
altina almada daha etkili oldugu bildirilmistir **. Dal ve ark’min genel anestezi
alan hastalarda profilaktik olarak 0.5mg/kg dozunda uygulanan ketamini, 20mg
meperidin ile kiyasladiklari ¢alismada diisiik doz ketamini postanestezik titremeyi

6nlemede meperidin kadar etkin bulmuslardir %,

Bu calismada derlenme odasina alindiklarinda postanestezik titreme goriilen hasta
orani tramadol grubunda (%10) meperidin ve ketamin gruplarina (%33.3) gore
belirgin olarak daha azdi (p=0.04). Postoperatif 10. dakikada da titreme goriilen
hasta orani istatistiksel anlamliliga ulagsmamakla birlikte tramadol grubunda
(%13.3) meperidin ve ketamin gruplarina (%30) gore daha azdi. 20. ve 30.
dakikalarda ise postanestezik titreme goriilen hasta oranlar1 her ii¢ grupta da
farklilik gostermedi. Titreme derecelerine gore hasta sayilari agisindan istatistiksel
farklilik saptanmamakla birlikte, derlenme odasina alindiklarinda grade >2 titreme
goriilen hasta sayilar1 sirasiyla; meperidin grubunda 8, ketamin grubunda 7,
tramadol grubunda ise 2 olarak saptandi. Postoperatif derlenme doneminin 10.
dakikasinda grade>2 titreme goriilen hasta sayisinin ketamin grubunda 4’e,
meperidin grubunda ise 7’e diistiigli saptandi. Bununla birlikte postoperatif

derlenme doneminin 10. dakikasinda ketamin grubunda hig¢bir hastada grade 3
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titreme gorlilmezken, tramadol grubunda sadece 1 hastada, meperidin grubunda

ise 3 hastada grade 3 titreme saptanmasi dikkat ¢ekiciydi.

Bu c¢alismada postoperatif donemde meperidin ve ketamin gruplar1 titreme
skorlarinin  median degerlerinin tramadol grubuna goére anlamh sekilde
diismesinin nedeni bu gruplarda baslangigta titreme goriilen hasta sayisinin ve
titreme siddetinin  tramadol grubuna gére daha fazla olmasindan

kaynaklanmaktadir.

Bu calismada da 1mg/kg dozunda uygulanan tramadol, 0.3mg/kg dozunda
uygulanan meperidine ve 0.25mg/kg dozunda uygulanan ketamine gore
postanestezik titremenin profilaktik tedavisinde daha etkili bulunmustur (p=0.04).
Meperidin ve ketamin gruplar1 postanestezik titreme insidanslari agisindan benzer
sekilde seyretmekle beraber, klinik olarak titreme siddetinin ketamin uygulanan

hastalarda daha diisiik seyretmesi dikkat ¢ekiciydi.

Postoperatif agrinin postanestezik nontermoregulatuvar titremeye neden oldugu

1150151 - gy arastirmada her li¢

ve agr1 tedavisinin bunu azalttigi bilinmektedir
grubun postoperatif VAS agr1 skorlari arasinda bir farklilik saptanmamasina
ragmen postanestezik titreme insidanslarinin farkli olmasi; postanestezik
titremenin sadece postoperatif agriya bagli nontermoregulatuvar mekanizmalarla
aciklanamayacagini, cerrahiye bagl sitokin salinimi ve kor hipotermisine bagli

termoregulatuvar mekanizmalarm da rol oynadigini desteklemektedir *°*.

Rama ve ark’nin ndroaksiyal anestezi uygulanan hastalarda postanestezik
titremenin Onlenmesinde profilatik ketamin, klonidin ve tramadolii plasebo ile
karsilastirdiklar1 ¢aligmalarinda ketamin uygulanan hastalarin diger gruplara gore

daha sedatize oldugunu saptamislardir 192

. De Witte ve ark’nin cerrahi yara
yerinin kapatilmasi sirasinda intravendz uygulanan 3mg/kg dozunda tramadoliin
postoperatif etkilerini  saline ile karsilastirarak arastirdiklari ¢alismalarinda
sedasyon diizeyi ve ekstiibasyon zamanlar1 {izerine tramadoliin olumsuz etki

109 Mathews ve ark’nin cerrahi yara yerinin

olusturmadigini savunmuslardir
kapatilmas1 sirasinda intravendz yiiksek doz (2mg) ve diisiik doz (1mg/kg)

tramadolii, %0.9 salin ile karsilagtirdiklar1 ¢caligmalarinda ekstiibasyon zamani ve
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sedasyon agisindan her iki dozun da olumsuz bir etki yaratmadigini bildirmislerdir
10 Mohta ve ark’nin yara yeri kapatilmasi sirasinda intravendz olarak ii¢ farkl
dozda uygulanan profilaktik tramadol (1, 2, 3mg/kg) ile meperidini (0.5mg/kg)
karsilastirdiklar1  ¢alismalarinda; 2mg/kg dozunda uygulanan tramadoliin
postoperatif donemde asir1 sedasyon olusturmaksizin titremeyi Onleyici ve

analjezik etkinlik bakimdan da iyi bir se¢enek oldugunu belirtmislerdir *.

Bu c¢alismada modifiye goézlemci uyaniklik/sedasyon degerlendirme skalasi
(MOAA/S) ile degerlendirilen uyaniklik ve sedasyon skorlar1 tramadol grubunda
derlenme odasindaki ilk 10 dakikada ketamin grubuna, 20. dakikada ise hem
ketamin hem de meperidin grubuna gore daha yiiksek saptanmistir. Derlenme
odasindaki 30. dakikada ise her ii¢ grubun sedasyon skorlar1 arasinda bir farklilik

saptanmamuistir.

Meperidin ve ketamin uygulanan hastalarin MOAA/S skorlar1 30 dakikalik
postoperatif izlemde belirgin sekilde artis gosterirken, tramadol grubunda ise bu

artis belirginlik géstermemistir.

Tiim bunlarin nedeni; tramadol uygulanan hastalarin sedasyon ve uyaniklik
skorlarinin derlenme odasina geldiklerinde diger gruplara gore daha yiiksek
olmasi, ayn1 zamanda da 6zellikle 20. dakika olmak iizere meperidine gére daha

hizl1 yiikselmesi nedeniyledir.

Ketaminin nistagmus, halusinasyon, delirium, boslukta yiiriime hissi, tasikardi,
bulant1 gibi istenmeyen yan etkilerinin oldugu iyi bilinmektedir 3. Cift kor
planlanmamis ve kontrol grubu bulundurmamakla birlikte Sharma ve ark
postanestezik titreme tedavisinde 0.5mg/kg dozunda ketamin kullanildig:
calismalarinda iki hastada halusinasyon, dort hastada da deliryum bildirmislerdir.
Bununla birlikte Dal ve ark cerrahi bitiminden 20 dakika 6nce 0.5mg/kg dozunda

uygulanan ketaminin yan etki gostermedigi bildirilmislerdir >3,

Bu caligmada ise cerrahi bitiminden 20dk once daha diisik doz (0.25mg/kg)
ketamin uygulanmasi nistagmus, halusinasyon, deliryum, boslukta yiiriime hissi,

tasikardi gibi yan etkilerin ortaya ¢ikmamasini engellemis olabilir. Fakat ketamin
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uygulanan grupta istatistiksel anlamliliga ulasmamakla birlikte bulant1 daha fazla

gozlenmistir.

Tramadoliin en sik goriilen istenmeyen etkileri (%1.6-6.1) bulanti, bag donmesi,
uyuklama, terleme, kusma ve agiz kurulugudur. Diger opioidlerden farkli olarak
respiratuvar ve kardiyovaskiiler parametreleri belirgin olarak etkilemez . Sizer
ve ark’nin postoperatif agri1 tedavisinde cerrahi bitimine yakin 0.5mg/kg ketamin
ve 2mg/kg tramadolii plasebo ile karsilastirdiklart c¢alismalarinda bulanti
insidanslarii ketamin ve tramadol grubunda kontrol grubuna gore benzer sekilde

daha yiiksek bulmuslardir ***,

Bu c¢aligmada ise 0.25mg/kg ketamin ve 1mg/kg tramadol uygulanmis olup
istatistiksel anlamliliga ulasmamakla birlikte, tramadol grubunda ketamin grubuna

gore daha az bulantiya rastlanmustir.

Bu calismada tramadol grubunda diger iki gruba gore lornoksikam’a ragmen ilk
30 dakikada agris1 devam eden veya VAS skoru>3 olmasi nedeniyle meperidin
ihtiyact duyulan hasta sayisinin istatistiksel olarak anlamli sekilde daha az olmasi,
bununla birlikte Grade>2 veya 5 dakikadan uzun siiren postoperatif titreme
nedeniyle meperidin ihtiyact bakimindan gruplar arasinda farklilik olmamast,
istenmeyen yan etkilerinin daha az olmasi, tramadoliin postanestezik titreme ve

agr1 tedavisinde tercih edilebilir bir ajan oldugunu ortaya koymustur.
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6. SONUC

Postanestezik titreme; aktif 1sitma yontemleri ve farmakolojik tedaviler gibi
perioperatif hipotermiyi Onlemeye yonelik stratejilerdeki gelismelere ragmen
halen sik¢a karsilagilan bir komplikasyondur. Etiyolojisinde genel anesteziklerin
neden oldugu termoregulatuvar yetersizlik suglanmakla birlikte normotermik
hastalarda da goriilmesi patofizyolojisinin halen aydinlatilmaya ihtiyact olan

yonlerini ortaya koymaktadir.

Postanestezik titremenin farmakolojik tedavisinde meperidin standart bir tedavi
yaklagimi haline gelmis olmakla birlikte farklt farmakolojik ajanlarin da

profilaktik ve tedavi edici etkinlikleri halen arastirilmaktadir.

Tiim anestezik yontemler standardize edilerek meperidin, ketamin ve tramadoliin
postanestezik titremenin profilaktik tedavisindeki etkinliklerin arastirildigi bu
randomize prospektif ¢ift kor calismada; preoperatif demografik ve medikal
ozellikler, cerrahi yontem, cerrahi ve anestezi siireleri agisindan bakimindan hasta

gruplar1 arasinda fark gozlenmedi.

Intraoperatif dénemde calisma ilaglar1 uygulandiktan sonra ketamin grubunda
kalp hizi ve ortalama kan basincinda artis, tramadol grubunda kalp hizinda
diismeyi takiben artig gibi goriilen hemodinamik degisiklikler meperidin grubunda
izlenmemis ve postoperatif donemde her ti¢c grubun da hemodinamik 6zellikleri

benzer bulunmustur.

Bu calisgmada ekstiibasyon siireleri agisindan meperidin, ketamin ve tramadol

gruplart arasinda herhangi bir farklilik bulunmamastir.

Preoperatif ve intraoperatif timpanik membran 1silar1 her li¢ grupta benzer
seyretmekle beraber postoperatif donemde de 35-36°C arasinda seyretmis ve

farklilik gézlenmemistir.

Postanestezik titremenin profilaktik tedavisinde, tramadol, titreme insidanslari ve

siddetleri acisindan meperidine ve ketamine gore daha etkili bulundu. Meperidin
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ve ketamin gruplari postanestezik titreme insidanslari agisindan benzer sekilde
seyretmekle beraber, klinik olarak titreme siddetinin ketamin uygulanan

hastalarda daha diisiik seyretmesi de dikkat ¢ekti.

Bu aragtirmada her {i¢ grubun postoperatif VAS agr1 skorlar1 arasinda bir farklilik
saptanmamasina ragmen postanestezik titreme insidanslarinin farkli olmasi;
postanestezik titremenin sadece postoperatif agriya bagli nontermoregulatuvar
mekanizmalarla ag¢iklanamayacagini, termoregulatuvar mekanizmalarin da rol

oynadigini desteklemektedir.

Bu calismada uyaniklik ve sedasyon skorlart tramadol grubunda derlenme
odasindaki ilk 10 dakikada ketamin grubuna, 20. dakikada ise hem ketamin hem

de meperidin grubuna gore daha ytiksek saptanmaistir.

Sonug olarak; bu calismada tramadol grubunda diger iki gruba gore titreme
insidanslart ve siddetleri agisindan meperidine ve ketamine gore daha diisiik
olmasi, lornoksikam’a ragmen ilk 30 dakikada agrisi devam eden veya VAS skoru
> 3 olmas1 nedeniyle meperidin ihtiyact duyulan hasta sayisinin istatistiksel olarak
anlamli sekilde daha az olmasi, bununla birlikte Grade>2 veya 5 dakikadan uzun
stiren postoperatif titreme nedeniyle meperidin ihtiyact bakimindan gruplar
arasinda farklilik olmamasi, istenmeyen yan etkilerinin daha az olmasi, uyaniklik
ve sedasyon skorlarinin daha yiiksek olmasi, postanestezik titreme ve agrinin

profilaktik tedavisinde tercih edilebilir bir ajan oldugunu ortaya koymustur.
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OZET

Genel Anestezi Uygulanan Hastalarda Meperidin, Ketamin ve Tramadol’un
Postanestezik Titreme ve Agr1 Uzerine Etkileri

Perioperatif hipotermiyi 6nlemeye yonelik tedavi yaklasimlardaki gelismelere
ragmen postanestezik titremenin normotermik hastalarda da  goriilmesi
patofizyolojisinin halen aydinlatilmaya ihtiyact oldugunu gdstermektedir.
Postanestezik titremede meperidinin standart bir tedavi segenegi olarak kabul
edilmesine ragmen farkli farmakolojik ajanlarin da profilaktik ve terapotik
etkinliklerinin oldugu bilinmektedir.

Bu randomize prospektif c¢ift kor aragtirmanin primer amaci; postoperatif
titremeyi Onlemedeki etkinlikleri, sekonder amaclari ise; sedasyon ve derlenme
skorlari, analjezik etkinlikleri ve yan etkileri agisindan meperidin, ketamin ve
tramadoliin karsilastirilmasidir.

Aragtirmaya, Ufuk Universitesi Tip Fakiiltesi Ameliyathaneleri’ne kabul edilen 90
hasta (Meperidin grubu n=30, Ketamin grubu n=30 Tramadol grubu n=30) dahil
edildi.

Her ii¢ gruba uygulanan anestezik yontemlerin standardize edildigi arastirmada
preoperatif demografik ve medikal 6zellikler, cerrahi yontem, cerrahi ve anestezi
stireleri, ekstiibasyon siireleri, perioperatif timpanik membran i1silar1 agisindan
farklilik gézlenmedi.

Postanestezik titremenin oOnlenmesinde profilaktik tramadol tedavisi, titreme
insidanslart ve siddetleri acisindan meperidine ve ketamine gore daha etkili
bulundu. Meperidin ve ketamin gruplar1 postanestezik titreme insidanslari
acisindan benzer olmakla beraber, titreme siddetinin ketamin uygulanan
hastalarda daha diistiktii.

Her ii¢ grubun postoperatif VAS agr1 skorlarinin benzer olmasina ragmen
postanestezik titreme insidanslarinin farkli olmasi; postanestezik titremenin
patofizyolojisinin  sadece postoperatif agriya bagli nontermoregulatuvar
mekanizmalarla agiklanamayacagini, termoregulatuvar mekanizmalarin da rol
oynadigini desteklemektedir.

Tramadol grubundaki hastalarin uyaniklik ve sedasyon skorlari derlenme
odasindaki ilk 10 dakikada ketamin, 20. dakikada ise hem ketamin hem de
meperidin uygulanan hastalara gére daha yiiksek saptanmustir.

Tramadol grubunun, meperidin ve ketamin gruplarina gére titreme insidans ve
siddetinin daha diisiik olmasi, ek analjezik ihtiyaci duyulan hasta sayisinin anlaml
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sekilde daha az olmasi, postoperatif titreme nedeniyle meperidin ihtiyaci
bakimindan diger gruplarla farklilik géstermemesi, istenmeyen yan etkilerinin
daha az olmasi, uyaniklik ve sedasyon skorlarinin daha yiliksek olmasi nedeniyle
tramadol postanestezik titreme ve agrinin profilaktik tedavisinde alternatif etkin
bir ajandir.

Anahtar sozciikler: Anestezi; titreme; hipotermi; meperidin; ketamin; tramadol
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SUMMARY

Meperidine, Ketamine and Tramadol's Effects on Postanaesthesia Shivering
and Pain in Patients Under General Anaesthesia

Despite the progress in therapeutic approaches on prevention of perioperative
hypothermia, postanaesthesia shivering is also seen in normothermic patients; thus
the pathophysiology of the phenomenon still needs further enlightening. While
meperidine is the standard therapeutic choice for postanaesthesia shivering it is
known that other pharmacological agents also have prophylactic and therapeutic
activity.

The primary objective in this randomised prospective double blind study is to
compare the effectiveness of meperidine, ketamine and tramadol in preventing
postoperative shivering. Secondary objectives are to compare meperidine,
ketamine and tramadol's; sedation and recovery scores, analgesic efficiency and
adverse effects.

Nineteen patients (Meperidine group n=30, Ketamine group n=30, Tramadol
group n=30) admitted to Ufuk University Medical Faculty Operating Rooms were
included in the study.

Anaesthetic methods used on all three groups were standardized in the study. No
significant difference was recorded regarding the preoperative demographic and
medical properties, surgery method, operation and anaesthesia duration,
extubation time, perioperative tympanic membrane temperature.

Prophylactic tramadol treatment in postanaesthesia shivering prevention was
found to be more effective than meperidine and ketamine in terms of shivering
incidences and severity. Meperidine and ketamine groups were similar regarding
postanaesthesia shivering incidences but severity of the shivering was lower in the
patients of ketamine group.

Postanaesthesia shivering incidences were different despite the VAS pain scale
scores were similar in all three groups; that indicates postanaesthesia shivering
pathophysiology can not only be explained by postoperative pain related
nonthermoregulatory mechanisms but thermoregulatory mechanisms also play a
part.

Awareness and sedation scores of patients in the tramadol group were higher than

ketamine group in the first 10 minutes in the recovery room; on 20" minute they
were higher than both ketamine and meperidine.
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As compared to meperidine and ketamine groups in tramadol group; shivering
incidence and severity is lower, patient number needing additional analgesia is
significantly less, does not differ from other groups on meperidine need due to
postoperative shivering , has less adverse effects, has higher awareness and
sedation scores. Thus tramadol is an efficient alternative agent in prophylactic
treatment for postanaesthesia shivering and pain.

Key Words: Anesthesia, shivering, hypothermia, meperidine, ketamine, tramadol
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