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1. GIRIS VE AMAC

Gilinlimiizde, anestezideki gelismeler ve yeni kullanima giren ilaglara karsin, anestezi
uygulamasi ve cerrahi girisim halen organizma igin bir stres faktorii olup; hemodinamik,
metabolik ve noroendokrin degisikliklere yol agmaktadir. Bu stres yanitlari, viicut
homeostazisini saglamak ve siirdiirmek i¢in zararli uyaranlara karsi verilen yanitlardir (1).

Anestezi indiiksiyonunda laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona bagli solunum
yollarinin uyarilmasi respiratuar ve kardiyovaskiiler refleks yanitlar1 olusturur (1,2). Bu
yanit, Ozellikle hipertansiyon, koroner arter hastaligi, serebrovaskiiler hastalik gibi
intrakranial ve kardiyovaskuler problemi olan hastalarda patolojiyi daha da arttirmakta ve
yasami tehdit eden komplikasyonlara neden olabilmektedir (3,4).

Cerrahi sonras1 anksiyetenin 6nemli sebeplerinden biri postoperatif agridir. Postoperatif
agri, cerrahi travmayla baslayip yara iyilesmesiyle giderek azalan ve doku iyilesmesiyle
sona eren akut bir agr tipidir (5). Hastalarin % 30-75’ inin postoperatif donemde orta ve
siddetli agridan yakindiklar1 bilinmektedir (6,7).

Postoperatif agri, postoperatif siirecte yol actigi endokrinolojik, sempatik, metabolik
degisikler gibi istenmeyen etkileri ve neden oldugu anksiyeteden dolay1 hizli ve etkili bir
sekilde giderilmelidir (7,8). Agriya yanit olarak salinan katekolaminler tasikardi ve
sistemik hipertansiyona yol agarak yatkin hastalarda myokardial iskemiyi tetikleyebilir (9).

Postoperatif agriyr gidermede siklikla opiyoidler kullanilmakla birlikte solunum
depresyonu, sedasyon, konstipasyon, iiriner retansiyon, kasint1 ve bulanti-kusma gibi yan
etkileri kullanimlarini kisitlamaktadir (10).

Gabapentin, y-aminobiitirik asit tiirevidir. Kimyasal ve cerrahi prosediirlerin indiikledigi
agr1 tedavisinde kullanilir. Primer olarak santral etkili olup, antihiperaljezik ve
antiallodinik etkiye sahiptir. Spinal korddaki glutaminerjik transmisyonu azaltarak
antihiperaljezik etki yapar (11).

Premedikasyonun en 6nemli amaci korku, heyecan ve endiseyi gidermek, siikunet,
mental rahatlik, hafif uyku hali ve amnezi saglamaktir. Ideal olarak tiim hastalar
preoperatif doneme anksiyete yasamadan, sedatize ancak kolayca uyarilabilir ve tamamiyla
koopere sekilde girmelidir (2,9). Postoperatif bulanti ve kusma multifaktoryeldir. Cesitli
anestezik ve anestezik olmayan faktorler anlamli olarak kontrol altina alinmalidir.
Gabapentinin birgok sitotoksik ila¢ alan hastalarda kusmayr onlemekte etkili oldugu
bildirilmistir (12).

Yapilan bu calismada preoperatif 1 saat Once verilen oral 1200 mg gabapentinin

operasyon Oncesi anksiyete, laringoskopi ve endotrakeal entiibasyona hemodinamik yanit,



intraoperatif hemodinami ve postoperatif agr1 ve bulanti-kusma {izerine etkisini aragtirmay1

amagcladik.



2.GENEL BILGILER

2.1.GENEL ANESTEZI

Anestezi sozciligiinii Yunanl filozof Dioscorides bugiinkii anlamda ilk kez kullanmistir.
Anestezi, an (olumsuzluk) eki ve estezi (duyu, his) sozciiklerinden olusur ve duyarsizlik,
hissizlik anlamindadir (2).

Genel anestezi; gegici biling kaybr ve refleks aktivitede azalma ile karakterizedir. Bu
durum, genel anestezik etkili ilaglarin santral sinir sisteminde (SSS) yaptig1, kortikal ve
psisik merkezlerden baslayip, bazal gangliyonlar, serebellum, Medulla spinalis ve mediiller
merkezler sirasini izleyen inici bir depresyonun sonucu olusur. Genel anestezinin triadi
biling kaybi ve reflekslerin baskilanmasi, kas gevsemesi olup, kas gevsemesi de genel

anestezinin 6nemli bir parcasidir. Vital fonksiyonlarda minimal degisiklikler olmalidir (2).

2.1.1 Tarihce

Dispnede, orotrakeal entiibasyonun ilk defa Ibn-i Sina (980-1037) tarafindan
tanimlanmis oldugu belirtilmektedir. Daha sonra, 1543’te Vesalius tarafindan hayvanda,
1792°de de Curry tarafindan insanda taktil yontemle entiibasyon yapilmistir. Ik kez
Kirstein tarafindan (1895) bir laringoskop yardimiyla entiibasyon gergeklestirilmistir.
Magill 1920°de anestezi vermek amaciyla bu yontemi kullanmistir.

Laringoskoplarin, endotrakeal tiiplerin ve cesitli anestezi aygitlarin gelismesi; kas
gevseticilerin anestezide kullanimi, endotrakeal entiibasyon alaninda glinlimiize dek siiren
bir gelismeyi baslatmis ve endotrakeal anestezi vazgegilmez bir anestezi yontemi haline

gelmistir (2).

2.1.2 Havayolunun Onemi

Solunumun saglanmasi1 ve kontrolii anestezi uygulamalar1 sirasinda her anestezistin
temel gorevlerinden ve anestezinin vazgegilmez prensiplerinden biridir. Solunum sistemi;
burun, agiz, farenks, larenks, trakea, bronslar, bronsioller ve alveollerden olusan hem
anatomik hem de fizyolojik bakimdan anestezi uygulamasi i¢in en 6nemli sistemlerden
biridir. Anestezi sirasinda havayolunun kontrol altina alinmasi solunumun yeterli bir
sekilde siirdiirtilmesi i¢in yapilan entiibasyon, anestezik ilaglarin ¢ogunun bu yolla alinip
atilmasi, hatta bazilarinin metabolize olmasi, gerek periferik gerekse santral yolla
solunumu etkilemesi ve yapay solunum islemleri bu sistemi 6nemli kilan nedenlerin

bazilardir (2).



2.1.3 Ust hava yollarimin anatomisi:

Ust hava yollar1, burun ve agiz bosluklari ile farenks, larenks, trakea ve ana bronslardan
meydana gelir. Havayollarinin iki girisi vardir. Birinci giris olan burun; nasofarenks
(parsnasalis) ile ikincisi olan agiz ise orofarenks (pars oralis) ile devam eder. Bu giris
yerleri onde damak ile birbirlerinden ayrilirken arkada farenkste birlesirler (13,14).

Fonksiyonel olarak normal havayolu burun deliklerinde baglar. Burnun solunumdaki en
onemli fonksiyonu havanm 1sitilip nemlendirilmesidir. Ust solunum yollarinda enfeksiyon
veya polip gibi bir nedenle obstriiksiyon gelismedikge, burun temel soluma yoludur. Sessiz
bir solunum sirasinda nasal pasajdaki direng, hava yollarindaki toplam direncin 2/3’{inii
olusturur (15).

Farenks, kafa tabani hizasinda burnun arka kismindan baslayarak krikoid kikirdaga
kadar uzanarak Osafagus ile devam eder. U seklinde fibromiiskiiler bir yapidir. Farenks
onde burun, agiz ve larenks ile sirasiyla, nasofarenks, orofarenks ve laringofarenkse (pars
laryngea) acilir. Nasofarenks orofarenksten onde yumusak damakla, arkada hayali bir
diizlemle ayrilir. Nasofarenksten hava akimina baslica engel biiylimiis tonsiller lenfoid
yapilardir. Orofarengeal obstriiksiyonun baslica nedeni genioglossus kasinin tonusunda
azalmayla dilin geriye diismesidir. Bu kas dili 6ne dogru hareket ettirerek farengeal bir
dilatér olarak rol oynar. Dil kokiinde epiglot fonksiyonel olarak orofarenksi
laringofarenksten (hipofarenks) ayirir. Epiglot yutma sirasinda glottisin {izerini Orterek

aspirasyonu onler (Sekil 1) (13,15).
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Sekil 1. Ust hava yollarinin anatomisi (13).

Larinks, servikal 3 ve 6. vertebralar hizasinda uzanir. Fonasyon organi olarak ve mide

iceriginden alt hava yollarin1 koruyan bir kapak olarak gorev yapar. Ligaman ve kaslarin



bir arada tuttugu kikirdak bir iskeletten meydana gelir. Larinks, 9 kikirdaktan olusur:

tiroid, krikoid ve epiglot tek kikirdaklar; aritenoid, kornikulat ve kuneiform ise ¢ift

kikirdaklardir (Sekil 2) (13,15).

Epiglottis

Hyoid bone
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7 Arytenoid cartilage (paired)
Cricathyroid ligament
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Sekil 2. Larinksin anatomik yapis1 (13).

Epiglot dilin farengeal yiizeyine dogru glossoepiglottik kivrimi olusturan miikdz bir
membranla ortiilii fibroz bir kikirdaktir. Bu katlantinin diger yiiziindeki ¢ukur valleculae
olarak adlandirilir. Bu alan laringoskop blade’inin kavsinin yerlesmesini saglayan bir bolge
olusturur (Sekil 3)(15).

Larengeal bosluk epiglottan krikoid kikirdagin alt sinirina kadar uzanir. Larinks’in girisi
epiglot tarafindan olusturulur. Epiglot, her iki yanda ariepiglottik kivrimlarla aretenoid
kikirdaklarim {ist ucuna baglanir. Larengeal boslugun icinde fibréz dokudan olusan dar bir
bant olan vestiblilar kivrim yer alir. Vestibiiler kivrimlar, aritenoidlerin anterolateral
ylizeyinden, epiglota baglanan tiroidal ¢entige uzanir. Vestibiiler kivrimlar yalanci vokal
kordlar olarak adlandirilir ve gercek vokal kordlardan larengeal siniis veya ventrikiille
ayrilirlar. Gergek vokal kordlar, soluk beyaz renkte ligamentdz yapilardir. Onde tiroidal
centige arkada ise aritenoidlere baglanirlar. Vokal kordlar arasindaki tiggen seklindeki
aralik (trianguler fissure) glottik girisi olusturur. Bu, erigskinde larengeal girisin en dar
segmentidir. 10 yasin altindaki cocuklarda en dar segment, krikoid halka diizeyinde
kordlarin hemen altindadir (Sekil 4)(15).

10 em

Sekil 3. Laringoskopi (13).
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Sekil 4. Larinks giriginin anatomik yapisi (15).

Trakea, 6. servikal vertebra hizasinda, tiroid kikirdak diizeyinde baslar, tiibiiler bir
yapidadir. Arka kismi diizlesmistir ve 10-15 cm boyunca 16-20 adet at nali seklindeki
kikirdak halka tarafindan, 5. torasik vertebra diizeyinde, sag ve sol ana bronsa ayrildigi
bifurkasyona kadar desteklenir. Enine kesit alam glottisten fazladir (150-300 mm?).
Trakeada mekanik ve kimyasal stimiiliislere duyarl birkag tip reseptor bulunur. Trakeanin
arka yiizindeki kaslar iginde yavas adaptasyon gosteren kasin normal gerginligi
reseptorleri bulunur. Bunlar solunumun hizi ve derinligini diizenlerler. Ayrica vagal
efferent aktivitede azaltarak, iist havayollar1 ve bronslarda dilatasyon da olustururlar. Diger
reseptorler, hizli adaptasyon gosteren irritan reseptorlerdir. Trakeanin tiim ¢evresi boyunca

uzanirlar. Oksiiriik ve bronkokonstriiksiyona yol acarlar (15).

Ust hava yollarimin duyusal innervasyonu, kranial sinirlerden saglanir. Burun
mukazasi, 6nde trigeminal sinirin oftalmik parcasi (V1 anterior etmoidal sinir), arkada ise
maksiller pargasi (V2 sfenopalatin sinirler) ile innerve olur. Palatin sinirler sert ve
yumusak damagin iist ve alt ylizlerine trigeminal (5. kranyal sinir) sinirden duysal lifler
saglarlar. Lingual sinir (trigeminal sinirin mandibular kismmin bir dali [ V3 ] ) ve
glossofarengeal sinir (9 kranial sinir) sirastyla dilin 2/3 6n ve 1/3 arka kisminin genel
duyusunu saglar. Fasiyal sinirin (7. kranial sinir ) dallar1 ve glossofarengeal sinir sirasiyla
dilin bu kisimlariin tad alma duyusunu saglarlar. Glossofarengeal sinir ayrica farenks
tavani, tonsiller ve yumusak damagin alt yliziinii de innerve eder. Vagal sinir ( 10. kranial
sinir), epiglotun altindaki havayollarmin duyusunu saglar. Vagusun siiperior larengeal
dali, eksternal larengeal (motor) ve internal larengeal (duyusal) sinir olarak ayrilir. Internal

dal, larenksin epiglot ve vokal kordlar arasindaki kisminin duyusal innervasyonunu saglar.



Vagusun diger bir dali olan rekiirren larengeal sinir larenksin vokal kordlar altindaki
kisminin ve trakeanin innervasyonunu saglar.

Larenks kaslari, rekiirren larengeal sinir tarafindan innerve edilir. Bunun tek istisnasi,
stiperior larengeal sinirin bir dali olan eksternal larengeal sinir (motor) tarafindan innerve
edilen krikotiroid kastir. Posterior krikoaretenoid vokal kordlarda abduksiiyon yaparken,

lateral krikoaretenoid kaslar vokal kordlarin temel adduktorlaridir (Sekil 5) (13).

V; Ophthalmic division of trigeminal nerve
(anterior ethmoidal nerve)

V, Maxillary division of trigeminal nerve
(sphenopalatine nerves)

V, Mandibular division of rigeminal nerve
(lingual nerve)

IX Glossopharyngeal nerve

X Vagus nerve
SL Superior laryngeal nerve
IL Internal laryngeal nerve
RL Recurrent laryngeal nerve

Sekil 5. Ust hava yollariin innervasyonu (13).

Larenksin kanlanmasini1 saglayan arterler tiroid arterin dallarindan koken alir.
Krikotiroid arter, eksternal karotid arterin ilk dali olan siiperior tiroid arterden ¢ikar, {ist
krikotiroid membranin iizerinden geger ve krikoid kartilaj ve tiroid kartilaj arasinda uzanur.
Superior tiroid arter, krikotiroid membranin lateral kenar1 boyunca seyreder. Krikotirotomi
planlanirken, krikotiroid ve tiroid arterin anatomisi géz oniinde bulundurulmalidir, ancak
bu durum nadiren uygulamay1 etkiler. Orta hatta krikoid ve tiroid kikirdaklarin ortasinda

kalinmasi en iyisidir (13).

2.1.4. Entiibasyon

Endotracheal entiibasyon trakea icine, solunum yolunu giivenlik altina almak veya
solunumu kontrol etmek amaci ile bir tiip yerlestirilmesidir.

Entiibasyon islemi, havayolunun acik tutulmasi, havayolu ve solunumun kontrol
edilebilmesi; solunum eforunun azaltilmasi; aspirasyonun 6nlenmesi; anestezistin ve diger
aygitlarin sahadan uzaklagsmasi ile cerrahi rahathik saglanmasi; herhangi bir sorun

oldugunda resiisitasyon kolaylig1 ve 6lii bosluk voliimii azalmas1 gibi faydalar saglarken,



islemin zaman almasi ve o6zellikle giigliik ¢iktiginda 6zel beceri gerektirmesi, daha derin
anestezi gerektirmesi ve bazi komplikasyonlara neden olabilmesi gibi sakincalar tasir (2).

2.1.5 Laringoskopi Ve Trakeal Entiibasyona Kars1 Gelisen Sempatoadrenerjik
Yamt

Laringoskopi ve trakeal entiibasyon hasta i¢in ¢ok giiclii zararl bir uyarandir. Plazma
adrenalin ve noradrenalin diizeylerinde, entiibasyondan sonra 5. dakikada, indiiksiyon
oncesi degerlere donen ciddi artiglar meydana geldigi gosterilmistir. Bunun sonucu olarak
tagikardi, hipertansiyon ve kardiak aritmiler gelisebilir. Laringoskopi ve entiibasyon
sonrasinda, kalp hizinda dakikada 20 atim, sistolik kan basincinda 50 mmHg, diastolik
basingta ise 30 mmHg civarinda bir artis meydana gelir. Bu degisiklikler laringoskopi ile
baslayarak, 1-2 dakika i¢inde maksimuma ulasir ve 5 dk sonra da laringoskopi Oncesi
degerlere doner. Ancak bu cevaplar gegicidir ve saglikli bireylerde genellikle herhangi bir
probleme yol agmadan iyi tolere edilir (2,15,16 ).

Laringoskopi ve trakeal entiibasyon sonrasi kan basinci ve kalp hizinda artis ile beraber
bulunabilen aritmilerle kendini gosteren, sempatik ve sempatoadrenal aktivitede olusan
refleks artisin nedeni, larengeal ve trakeal dokularin uyarilmasidir. Laringoskopi tek
basina, laringoskopiyi takiben entiibasyon uygulanmasiyla es pressor ve sempatoadreanal
cevaba yol agmaktadir. Bu trakeal entiibasyona sempatoadreanal cevabin baglica nedeninin
supraglottik bdlgenin uyarilmasindan kaynaklandigini desteklemektedir. Supraglottik
bdlgenin uyarilmasi, laringoskopiyle dokuya basi uygulanmasiyla olmaktadir. Dil kokiinde
olusan stimiiliisiin siddetiyle katekolamin artis1 arasinda dogru orantili bir iliski vardir.
Ayrica endotrakeal entlibasyonun gercgeklestirilmesi i¢in gereken silire, ortalama arter
basincindaki (OAB) artisla korelasyon gosterir. Kordlarin arasindan tiiplin gegirilmesi ve
infraglottik bolgede trakeal tiip balonunun sisirilmesi ise pek az ek stimiilasyona yol acgar
(17,18).

Tek basina laringoskopi supraglottik basing uyarisi ile hem sistolik hem de diastolik
basing artisina yol agabilmektedir. Kan basincindaki maksimum artis laringoskopi, kalp
hizindaki maksimum artis ise endotrakeal entiibasyon esnasinda gerceklesmektedir (19).
Laringoskopi ve entiibasyon sirasinda 6zellikle siiksinilkolin kullanildiginda katekolamin
diizeyinde artisa neden olmaktadir (1,20).

Laringeal ve trakeal dokularin uyarilmasinin sempatoadrenerjik aktivitede yaptigi
refleks artig sonucu, bir seri metabolik ve hormonal degisikler gelisir. Katekolamin desarji
sonucu arteriyel kan basinci (AKB) ve kalp atim hizinda (KAH) artis meydana gelmektedir

(1,21).Tasikardi, myokardin oksijen tiiketimini artirirken, diyastolik dolum siiresini



kisaltmakta, bu da koroner kan akimini azaltmaktadir. Bu yanit genellikle 5 dakikadan
daha kisa siirmesine ragmen her entlibasyonda gerceklesmektedir. Bu durum, normal
saglikli bireylerde tolere edilebilirken hipertansiyon, iskemik kalp hastaligi, intrakranial
basing yiiksekligi, gbz yaralanmasi olan hastalarda morbidite ve mortalite riskini
artirabilmektedir. Bu istenmeyen olaylarin gelismemesi i¢in sempatoadrenerjik yanit
engellenmelidir (2).

Laringoskopi ve trakeal entlibasyonun hipertansiyon ve tasikardiden baska yol actigi
onemli sonuglarmdan birisi de intrakraniyal basingta meydana gelen artistir. Intrakranial
basing artist olan hastalarda laringoskopi ve entlibasyon sirasinda beyin sapinin
herniasyonu ve ani 6liim goriilebilir.

Havayollarinin  enstriimantasyonu, serebral metabolik aktivite ve sistemik
kardiyovaskiiler etkilerdeki artis nedeniyle serebral kan akiminda ani artiglar meydana
gelebilir. Normal serebral otoregiilasyon mekanizmalari hastalik veya iist limitlerin
(normalde 150 mmHg’lik ortalama arter basinci) asilmasi nedeniyle etkili olmayabilir.
Oksiiriik ve 1kinma bastan vendz doniisii azaltarak intrakranial basing da (IKB) artisa yol
acabilir. Serebral vasokonstriiksiiyona yol acan indiiksiyon ajanlar1 en yararli olanlaridir.
Klinik pratikte tiyopental ve lidokain kadar etomidat ve propofol de goz Oniinde
bulundurulmalidir. Narkotikler santral beyin fonksiyonlarinda dogrudan onemli etkileri
olmasa da kismen yararlidir. Ketaminden kag¢inilmahidir. Laringoskopi ve entiibasyon
oncesi istemli veya maskeyle hiperventilasyon uygulanmasi, mannitol ve steroid verilmesi,
ayrica IKB monitdrizasyonu uygulanmasi da yararli olacaktir (15).

Laringoskopi ve trakeal entiibasyona cevaplarin dnlenmesinde kullanilan bir¢ok ajan
mevcuttur. Ayrica, daha az hemodinamik cevaba neden olan laringeal maske (LMA)
kullanimi da miimkiindiir. Narkotikler, bu amagla kullanilabilecek olan segeneklerden
birisidir. Fentanilin en azindan 3-4 pg/kg dozlarda etkili oldugu gosterilmistir. Alfentanil
daha hizli etki baslangicina sahiptir ve bu amacla kullanildiginda etkilidir. Remifentanil de
benzer etkinlige sahiptir. Her ne kadar bazi ¢alismalar lidokainin etkinligine kuskuyla
bakilmasina yol agsa da, narkotiklere ek olarak intravendz (i.v.) lidokain de kullanilabilir.
Lidokainle topikal anestezi uygulanmasi hemodinamik cevaplart 6nlemede en az etkili
metottur. Transtrakeal anestezi cevaplar1 Onlese de kendisi ayrica uyaricit bir etkiye
sahiptir. Glossofarengeal ve siiperior larengeal sinir bloklar1 da istenmeyen hemodinamik
cevaplar1 onlemede etkili olabilir. Entlibasyona cevap olarak kan basinct ve kalp hizinda

artis1 azaltan cesitli antihipertansif ajanlar kullanilmistir. Bunlar esmolol gibi B blokerler;



diltiazem, nicardipine, verapamil gibi kalsiyum (Ca"") kanal blokerleri; klonidin gibi o
blokerler; ayrica sodyum nitropurussid, nitrogliserin, hidralazin, kaptopril’i icerir (15).
Ratlarda gabapentinin entiibasyona ve laringoskopiye bagli hemodinamik yanit1 hangi
mekanizma ile 6nledigi tam olarak bilinmemektedir. One siiriilen mekanizmalardan biri
Ca'" blokerlerine benzer sekilde voltaj bagimli kalsiyum kanal blokaj1 seklindedir (22,23).
Gabapentin nispeten yeni bir ilagtir. Baslangigta antiepileptik gibi olsa da noropatik
agrida etkili bulunmustur. Yan etkileri ile 1yi tolere edilen bir ilagtir. Yakin zamanlarda
yapilan randomize kontrollii ¢aligmalarla gabapentin akut postoperatif agr1 ve postoperatif

opioid gereksinimini azaltmak amaclh kulanildi (11,24).

2.2.0PiYOID ANALJEZIKLER

Bu gruptaki ilaglara narkotik analjezikler de denir. Giiglii analjezik etki ile birlikte SSS
tizerinde oldukca yaygin depresif etki yaparlar; normal olarak hepsinde az veya ¢ok, ilag
bagimlilig1 yapma potansiyeli vardir (25).

Yaygin depresif etkileri nedeniyle verilen dozun biiyiikliigline goére artan siddette
sedasyon hali meydana getirirler. Opiyoid analjezikler ilaca bagli uyusukluk ve sedasyon
halinden koma haline kadar degisen bir siddette doza gore artan genel depresyon hali
olustururlar (25).

2.2.1.Tarihcgesi

Opiumun en aktif bileseni olan morfin ilk kez 1803’de Setiirner tarafindan izole
edilmistir. Oysa opiumun agr1 tedavisinde kullaniminin ilk gercek dykiisii M.O. 3. yiizyilda
Theophrastus’un yazilarinda bulunmustur.

Afyon sakizi i¢inde (opium karistimi) morfinden baska 20°den fazla alkaloid
bulunmaktadir. “Opiat” sézcligli, opiumdan elde edilen ilaglar i¢in kullanilir (morfin,
kodein, tebain ve bunlarin yar1 yapay formlari). “Opioid” s6zciigii ise morfin ve morfine
benzer dogal, yar1 yapay ve yapay tiim ilaglar1 ve antagonistlerini kapsar. Bununla birlikte
pek ¢ok yerde opiat ve opioid sozciikleri birbirlerinin yerine kullanilarak karistirilmaktadir
(26).

2.2.2.Etki Mekanizmasi

Narkotik analjezikler, SSS’deki néronlarda néromediyator olarak gorev yapan endojen
opiyoid peptidlerin etkiledigi opiyoid reseptorlerini aktive ederler. Bdylece endojen
opiyoid peptidlerin etkilerini taklit ederek farmakolojik etkilerini olustururlar; bu arada,
tibbi bakimdan en onemli etkileri olan analjezik etkilerini belirli opiyoid reseptorler

araciligl ile endojen agr1 modiilatorii sistemleri aktive etmek ve bdylece agrili impuls
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asirimini bloke etmek suretiyle yaparlar. Baglica dort tip opioid reseptorii vardir. Opiyoid

reseptorleri; mii (ul ve p2), kappa (x), delta () ve sigma (c)’dir (25,27).

2.2.3.0piyoid Analjeziklerin Siiflandiriimasi

Opioid analjezikler, kaynaklar1 ve reseptor diizeyindeki etkilerinin temel niteligi dikkate
aliarak asagidaki gruplara ayrilarak sunulmustur:

a. Morfin, kodein ve yar1 sentetik tiirevleri (opiatlar),

b. Sentetik agonistler,

c. Agonist-antagonist opioidler (karma etkili opioidler).

Morfin hem mii ve hem de delta agonisti olmas1 nedeniyle agr1 yolaklarini hem spinal
ve hem de supraspinal diizeyde etkiler.

Sentetik agonistler tedavi i¢in kullanilan dozlarda morfininkinden daha giiclii analjezik
etki yapmazlar. Morfinden farklar1 nitel olmaktan ziyade, nicel bakimdan, 6zellikle nicel
giic bakimindandir; aralarinda maksimum etki giicii bakimindan genellikle fark yoktur.
Morfin gibi tam bir mii agonistidirler.

Agonist-antagonist opioidler; opioid reseptorleri ilizerinde parsiyel agonist ve\veya
bazilarinda agonist, digerlerinde antagonist etkinlik gosteren ilaglardir.

Naloksanin antagonist etkisine en duyarli reseptor, mii reseptorlerdir, duyarlilik
derecesine gore onu d ve k reseptorler izler.

Fentanil, sufentanil ve alfentanil: Gravimetrik etki giicleri en yiiksek olan opioid
analjeziklerdir (25).

2.2.4 Narkotik analjeziklerin hedef noronlar diizeyindeki etkisinde rol oynayan
transmembranal transdiikleme mekanizmalari: Noronlarin igine intraseliiler kayit
elektrotlar1 sokmak suretiyle yapilan elektrofizyolojik incelemeler, opioid peptidlerin ve
morfin benzeri ilaglarin noronlarda hiperpolarizasyon ve inhibitor etki yaptiginm
gostermistir.

S6z konusu peptid ve ilaclarin néron diizeyindeki inhibitor etkilerine aracilik eden ti¢
transmembranal transdiikleme mekanizmasinin varligi gdsterilmistir.

1. Adenilat siklaz inhibisyonu:

2. Noéron membranindaki voltaja bagimli Ca’™ kanallarindan hiicreye Ca'" girisinin
azaltilmast

3. Gi proteini aracilig1 ile ndron membranindaki potasyum (K') kanallarmin agilmasi

(K+ konduktansinin artirilmasi) (25).
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2.2.5.Farmakokinetikler

A.Emilim(Absorbsiyon)

Morfin ve meperidin intramuskuler enjeksiyonu takiben hizli ve tam olarak emilip, 20-
60 dk sonra tepe plazma diizeyine ulasirlar. Oral transmukozal fentanil sitratin emilimi
(fentanil “lolipopu’) analjezi ve sedasyon olusturmada bir metottur (27).

B.Dagilim (Distribiisyon)

Tiim opioidlerin dagilim yar1 omiirleri oldukca hizlidir (5-20 dk.). Yagda ¢oziinen
opioidlerin 6nemli miktarlar1 akcigerde tutulur (ilk-gecis tutulumu) ve daha sonra sistemik
dolasima difiize olurlar.

C. Biyotransformasyon

Opioidlerin pek ¢ogunun biyotransformasyonu baslica karacigere bagimlidir. Yiiksek
hepatik ekstrasyonlarindan dolayi, bu ajanlarin klirensleri karaciger kan akimina
bagimlidir. Eliminasyon yart omrii 10 dk’dan azdir. Cok kisa etkili bir opioid olan
remifentanilin tek ester yapisi, onu kan (kirmizi hiicreler) ve doku esterazlari tarafindan
esmolole benzer sekilde, hizli ester hidrolizine hassas hale getirir (27).

D. Atilm (Ekskresyon)

Morfin ve meperidin biyotransformasyonu son iiriinleri %10’dan azi bilyer yolla
atilirken, diger kismi bobrekler yolu ile atilir. Bobrek yetmezligi olan hastalarda morfinin
metabolitleri (morfin-3 glukronid ve morfin -6 glukronid) birkac¢ giin siiren narkoz ve
solunum depresyonu ile iliskilendirilmistir. Benzer sekilde, bobrek disfonksiyonu
normeperidin birikimine bagli olarak toksik etkileri artirir. Remifentanilin ana metaboliti
bobrekten atilir, ancak ana bilesikten binlerce defa daha az potenttir ve bu yiizden fark
edilebilir opioid etki olusturmasi olas1 degildir (27).

2.2.6.0rgan Sistemlerine Etkileri

Santral sinir sistemi: Genelde opiyoidler beyin kan akimini, oksijen gereksinimini ve
IKB’1 diisiiriirler. Bu etkileri barbitiirat ve benzodiyazepinlerin etkilerinden azdir. Serebral
elektriksel etkileri minimaldir.

Santral etkiyle solunum depresyonu yaparlar. Medulladaki kemoreseptor tetik
mekanizmasini uyarmalar1 bulant1 ve kusma nedenidir. Biling kayb1 saglamak i¢in yliksek
dozlarda uygulanmalar1 gerekir. Amnezi yapmazlar. En 6nemli etkileri analjezidir. Opiyoid
bagimli analjezi diger duyu ve motor duyular1 da etkiler, hasta stimulusun farkinda olur
fakat agr1 duymaz. Konviilsyon olusturmazlar ancak meperidin bir istisnadir; metaboliti
olan normeperidin SSS stimiilanidir. Opiyoidlerin tekrarlanan dozlar1 bagimlilik olusturur

7).
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Solunum sistemi: Opiyoidler santral solunum depresyonu yapar ve Ozellikle
solunumun sayisini yavaglatirlar. Parsiyel, arteriyel karbondioksit basinci1 (PaCO,) artar,
karbondioksite (CO;) duyarlilik azalir. Fentanil, sufentanil ve alfentanil, duyarh kisilerde
olusturduklari toraks rijiditesi nedeniyle de solunum giigliigii yapabilirler (27).

Kardiyovaskiiler sistem: Opiyoidlerin 6nemli kardiyovaskiiler etkileri yoktur. Arteryel
ve vendz vazodilatasyona bagli  ortostatik  hipotansiyon, sempatolitik ve
parasempatomimetik mekanizmalarla bradikardi yaparlar.

Meperidinle KAH biraz artabilir. Meperidin ayrica negatif inotropiye yol agan tek
opiyoiddir (27).

Gastrointestinal sistem: Opiyoidler, gastrik bosalmay1 geciktirirler. Ana safra kanali
ve oddi sfinkterinde tonus artis1 nedeniyle olusturduklart safra koligi naloksan ile ortadan
kaldirilabilir (27).

Endokrin sistem: Opiyoidler, cerrahiye stres yanit olarak katekolamin, antiditiretik
hormon (ADH) ve kortizon artisini volatil anesteziklere oranla daha iyi inhibe ederler (27).

Urogenital sistem: Opiyoidler, idrar retansiyonu yaparlar (27).

Histamin serbestlesmesi: Morfin ve meperidin ile goriilen histamin serbestlesmesi, H1
ve H2 reseptorleri tizerinden meydana gelir (27,28).

2.2.7.0piyoidlerin Yan Etkileri (Sweeney ve Bruera 2005)

Klasik yan etkiler: Sedasyon, bulanti-kusma, kabizlik, solunum depresyonu, kasinti,
anaflaksi, idrar retansiyonudur (29).

Yeni tammmlanan yan etkiler: Non-kardiyojenik pulmoner 6dem, opioide bagh
norotoksisite, ciddi sedasyon, kognitif bozukluk, haliisinasyon \ deliryum, myoklonus,
hiperaljezi \ allodini, immun sistem etkileri, endokrin sistem etkileri olarak sayilabilir (26).

2.2.8.1lac Etkilesimleri

Opiyoidlerin, oOzellikle meperidinin monoamin oksidaz inhibitorleri ile birlikte
kullanilmas1 solunum durmasi, hipertansiyon veya hipotansiyon, koma ve hiperpireksiye
neden olabilir. Barbitiirat, benzodiyazepin ve diger sedatiflerle kombinasyonlarinda SSS
depresyonu daha belirgin olur. Onceden 7 giin siireyle eritromisin kullanilmis olmas,
alfentanilin biyotransformasyonunu yavaslatip etkisini uzatabilir (27).

2.2.9.Kullanim Yerleri

1. Doku zedelenmesi veya koliklere bagl akut agri

2. Kronik agr1

3. Obstetrik agr1

4. Akut myokard enfarktiisii
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5. Akut sol kalp yetmezligi

6. Preanestezik medikasyon

7. Dengeli anestezi; ndrolept anestezi ve ndrolept analjezi
8. Epidural morfin analjezi

9. Diyare

10. Siddetli oksiiriik (25)

2.2.10.REMIFENTANIL

Remifentanil analjezik potensi fentanile benzeyen selektif bir opioid agonistidir. Kan-
beyin denge zamani (etki-yer denge zamani yaklasik 1.1 dakika) alfentanile benzerdir (9).

Farmakokinetik

Remifentanil, kendisini spesifik olmayan plazma ve doku esterazlar1 (suksinilkolin ve
mivakiiryumu hidrolize eden pseudokolinesterazdan farkli) tarafindan inaktif metabolitlere
hidrolize yatkin kilan ester bagindan dolay1, yapisal olarak farklidir (30).

Metabolizmasindaki bu farkli yolak remifentanilin kisa etkisinden, hizl1 baglangic ve
sonlanmasina bagl tam ve hizla titre edilebilen etkilerinden, birikici olmayan etkilerinden
ve intravendz inflizyonu sonlandirildiktan sonra hizla derlenmesinden sorumludur.
Remifentanilin icerige duyarli yar1 omrii inflizyon siiresinden bagimsizdir ve yaklasik 4

dakika oldugu goriisii yaygindir (9).

Klinik Kullanimi

Remifentanilin klinik kullanimi bu opioidin farkli farmakokinetik profilini yansitir.
Belirgin bir analjezik etkinligin gecici olarak istendigi durumlarda remifentanil faydali
olabilir. Remifentanil, opioide bagli solunum depresyonu ya da asir1 sedasyon gibi
istenmeyen etkilerden hizla derlenme yapabilmesinden dolayi, genel anestezi ya da

sedasyon tekniginin analjezik komponenti (0.05 mikrogram\kg\dk 1V) olarak kullanilabilir
9).

Akut Opioid Toleransi
Intraoperatif goreceli olarak yiiksek dozlarda remifentanil alan hastalarda postoperatif
analjezik gereksinimleri sasirtici sekilde yiiksek olabilir; bu belki de remifentanilin akut

opioid toleransiyla iliskili olmasindan dolayidir (31).
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2.3.GABAPENTIN

1- (aminometil) sikloheksanoasetik asit olarak tanimlanan, CO9H17NO, molekiil formdil
ve 171, 24 molekill agirhigr ile 3. kusak bir antiepileptik olarak gelistirilen Gama-
Aminobutirik-Asit (GABA) anologu bir ilagtir (Sekil 6) (32).

. CHaNH,

' “3/
N N

‘CH.CO-H

Sekil 6. Gabapentinin molekiiler formiilii (32).

Beyinde inhibisyon, medulla spinalisteki mono ve polisinaptik arklarinda inhibisyon,
vazodilatasyon ve mesanede gevseklik gibi mindr periferik etkilerle, iskelet kasi refleks
arklarinda yavaglama saglayan GABA nin endokrin, ekzokrin, immun, metabolik, enterik
sinir sistemi ve diger fonksiyonlarda da periferik norotransmiter rolii bulunmaktadir.
Kopeklerde yapilan c¢alismalarda, GABA’nin kan basmcii diisiirdiigi ve bradikardiye
neden oldugu gosterilmistir (33).

Amerikan Gida ve Ilag Dairesi (FDA) tarafindan 1993 yilinda 12 yasindan biiyiik
hastalarda jeneralize ve diger parsiyel epileptik ndbetlerin tedavisinde kullanilmasina onay
verilmistir (34).

Daha sonra yapilan caligmalarda antiepileptik etkinligi disinda genis bir yelpazede
norolojik ve psikiyatrik durumlarin tedavisinde yarar sagladigi gosterilmistir (35).
Gabapentin postherpetik nevralji, diyabetik noéropati, refleks sempatik distrofi ve
trigeminal nevralji tedavisinde etkinligi gosterilmistir (36). Ozellikle bipolar bozukluk
olmak tizere bir¢ok psikiyatrik bozuklukta etkili bir tedavi potansiyeli oldugu bildirilmistir.
Ayrica gabapentinin hareket bozukluklari, migren proflaksisi ve madde bagimlilig

tedavisindeki etkinligi gosterilmistir (37).

Etki mekanizmasi

Agr1 giderici etkisi birkag yolla olmaktadir.

Duyularin subjektif dogasinin degismesi, yogunlugu ya da frekansmin azaltilmasi
yoluyla ve viicut lizerindeki dagilimini sekillendirmek suretiyle gerceklestirir.

Agr giderilmesinde kullanilan ajanlar, teknikler ve islemler agriyr bir veya birkac
diizeyde etkir. Noroleptik ilaclar dayanilmaz olan agrilari, agrinin fiziksel ve emosyonel

boliimiinii ayirmak yoluyla etkirler; agr1 duyusal olarak tolere edilebilir sekildedir.
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Onceden gabapentin tedavisiyle hiperaljezi gelisimi &nlenir. Gabapentin nosiseptif
proceste santral sensitizasyon yapar. Calismalarda deneysel olarak olusturulmus isiyla
indiiklenmis ve mekanik olarak yaratilmis hiperaljezik modellerde sekonder hiperaljezinin
ortak mekanizmay1 paylastigi gosterilmistir. Bu da santral ndronal sensitizasyonun
postoperatif agriya neden oldugudur. Gabapentin santral sensitizasyonu da igeren
nosiseptif yolun iizerinde selektif olarak etkir (36).

Gabapentin ve morfin hayvan ve insanlar lizerinde sinerjistik analjezik etkiye sahiptir
(38,39). Calismalarda preoperatif oral gabapentinin morfin tiiketimini azalttig1
gosterilmistir (11,40,41).

Farmakokinetik, Farmakolojik ve Klinik Ozellikleri

Gabapentin GABA’nin sikloheksan derivesidir. GABA’nin yapisal analogu olmasina
ragmen, GABA reseptorleri ile dogrudan etkilesime girmez ve metabolize olarak
GABA’ya donlismez. Gabapentinin hemen hemen tamami ince barsaktan absorbe olur.
Maksimum plazma konsantrasyonuna sindiriminden 2-4 saat sonra ulasir. Eliminasyon
yarilanma dmrii 5-7 saat arasindadir. ilag spesifik L aminoasitlerine baglanarak, kan beyin
bariyerini kolaylikla gecer. Karacigerde metabolize olmaz, biyotransformasyona ugramaz
ve diger ilaglarin metabolizmasini etkilemez. Yiyecekler gabapentin emilimini bozmaz,
fakat yiiksek proteinli diyet maksimum zirve konsantrasyonunu artirir. Gabapentin idrarla
degismeden atilir. Bobrek islevlerindeki bozulmaya paralel olarak yarilanma oOmrii
uzayabilir ve bu durumda dozun azaltilmasi gerekebilir. Gabapentin tek basina
uygulandiginda, en ¢ok kompleks parsiyel nobetlerin tedavisinde ve sadece yiiksek
dozlarda etkilidir. Cocuklarda, erigskinlerdeki kadar yararh oldugu gosterilememistir.

Gabapentinin  ekleme tedavisinde 900-1800 mg/giin dozunda kullanilmasi
onerilmektedir. Dozun 3600 mg/giin’e kadar arttirildigim bildiren galigmalar vardir. laca
yatarken verilecek 300 mg/giin doz ile baglanmali, doz 300’er mg’lik ilavelerle
artirtlmahidir. Ilag dozu artirihirken SSS ile iliskili yan etkileri de izlenmelidir. Epilepsi
monoterapisinde ve noropatik agri calismalarinda daha yiliksek dozlarda kullanildigi
bildirilmektedir. Monoterapide doz 4800 mg/giin, noropatik agrida ise 3600 mg/giine kadar
arttirilabilir. Hastalarin tiimiinde olmasa da ¢ogunlugunda yiiksek dozla daha iyi sonuglar
elde edilmistir (42). Gabapentin GABA’nin sentez ve konsantrasyonunu dolayisiyla
GABA-erjik aktiviteyi arttirmasina ragmen GABA reseptorlerini etkilemez. Beyin GABA
konsantrasyonunu doza bagl arttirir. Gabapentin GABA-A ya da GABA-B reseptdrlerine
ve benzodiazepinler tarafindan etkilenen bolgelere baglanmayan bir antiepileptik ilagtir. L

tipi Ca” kanallarinin a-2 delta alt iinitesine baglanir ve monoamin salmmmini azaltir.

16



Beyinde GABA’’nin sentezini ve sinaptik olmayan salinimini arttirir. Sodyum kanallariin
blokaj1 ve plazma serotonin konsantrasyonunda artig, gabapentinin saptanabilmis etkileri
arasindadir (42).

Gabapentinin diger antiepileptik ilaglarla belirgin bir etkilesimi yoktur. Aliiminyum
hidroksit, magnezyum hidroksit gibi antiasit ajanlar gabapentin absorbsiyonunu %25

oraninda azaltir. Gabapentin kullaniminda kan diizeyi takibi gerekmez (34).

Yan etkiler

En sik gozlenenler somnolans, bas donmesi, ataksi, nistagmus ve tremordur.
Gastrointestinal sistem yan etkileri az goriiliir. En sik goriilen gastrointestinal yan etkileri
ise bulanti, kusma, abdominal agri ve diaredir. Diger sik goriilen yan etkiler ise
vazodilatasyon, yorgunluk, diplopi, ampliyopi, 16kopeni, kilo artig1 ve periferik 6demdir.
Gabapentinin gebelik ve emzirme donemindeki kullanimi sonucunda ortaya g¢ikabilecek

etkileri heniiz bilinmemektedir (25).

2.4. PREMEDIKASYON

Anestezi yonetimi, hastanin preoperatif donemde psikolojik olarak hazirlanmasi ve 6zel
farmakolojik cevaplar ortaya ¢ikaracak sekilde secilmis ilag veya ilaglarin uygulanmasi ile
baslamaktadir. Anestezi yonetiminin baslangicindaki bu psikolojik ve farmakolojik
boliimler preoperatif medikasyon olarak adlandirilmaktadir. ideal olarak tiim hastalar
preoperatif doneme anksiyete yasamadan, sedatize ancak kolayca uyarilabilir ve tamamiyla

koopere sekilde girmelidir.

2.4.1. Farmakolojik Premedikasyonun Esas Hedefleri

1. Anksiyeteyi azaltmak (Anksiyoliz)

2. Sedasyon,

3.Analjezi,

4. Amnezi,

5.Antisiyalog etki,

6. Gastrik s1v1 asiditesini azaltmak power of hydrogensini (ph) artirmak,
7. Gastrik s1v1 voliimiinii azaltmak

8.Sempatik sinir sistemi cevaplarini azaltmak,

9.Anestezik ihtiyacini azaltmak

10.Alerjik reaksiyonlara kars1 proflaksi (9).
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Her farkli hastada farmakolojik premedikasyonun amaglarina ulasmak ig¢in
kullanilabilecek bir¢ok farkli simif ila¢ mevcuttur. Hasta konforunu artirmak i¢in bu
ilaclarin uygulanmasinda intramiiskiiler yerine miimkiinse oral yol tercih edilmektedir (9).

2.4.2. Premedikasyon Verilirken Dikkat Edilecek Konular

Zamanlama: Premedikasyondan beklenen faydanin tam olarak saglanmasinda
zamanlama Oonemlidir. Genellikle girisim arifesinde gece yarisi oral yolla bir sedatif veya
hipnotik verilerek iyi bir uyku hali saglanmalidir.

Hastanin yasi: Sedatif ve hipnotiklere duyarli olduklarindan yagh hastalarda kolaylikla
solunum ve dolasim depresyonu gelisebilir. Doz ve ila¢ se¢iminin dikkatli yapilmasi
gerekir. Cocuklar da 6zellik gosterir. Bir yas altindakilerde sedatife ihtiya¢ yoktur.

Fizik durum: Sok, dehidratasyon, asit-baz veya elektrolit diizensizligi olanlarda dozun
azaltilmasi, hatta bazi ilaglarin hi¢ verilmemesi gerekir. Sisman hastalarda solunum
depresyonu yapan ilaglarin etkisi daha belirgindir.

Yandas hastaliklar veya ozellikler: Biling bulaniklig1 olan hastalarda sedatifler, biling
durumunu etkileyerek degerlendirmeyi giiglestirirler. Oftalmik girisimlerde, dis goz
kaslarinin ¢ekilmesi sirasinda meydana gelebilecek bradikardiyi atropin premedikasyonu
onler. Dar acili glokomda g6z i¢i basincini arttiracagindan atropinden kaginilmalidir. Agrili
durumlarda veya agril1 girisimlerde, premedikasyon amaciyla analjezikler kullanilmalidir.

Hastanin almakta oldugu ilaclar: Antihipertansif, antikonviilzan, antidiyabetik ilaglar,
steroidler ve solunum sistemi ile ilgili ilaglar anestezi Oncesinde kesilmemekte, hatta
bazilarinin dozunun arttirilmasi gerekmektedir. Premedikasyon amaci ile ilk kez kullanilan
ilag, 1869°da Claude Bernard tarafindan kloroform inhalasyonundan o6nce deney
hayvanlarina verilen morfin olmustur. 1883°de morfin ve atropin birlikte kullanilmis, daha

sonra bu amagla kullanilan ilaglarin sayis1 giderek artmistir (2).

2.5.ANKSIYETE BOZUKLUKLARINDA GABAPENTIN

Preklinik caligmalarda bazolateral amigdala, orta beyindeki santral gri cevher ya da
dorsomediyal hipotalamustaki lokal baskilayic1 etkisi olan GABAerjik iletideki olasi
degisikliklerin anksiyete benzeri fizyolojik ya da davranmigsal yanitlara yol actig
gosterilmistir. Ayrica anksiyete bozuklugu olan bazi hastalarda GABA-A reseptorlerinde
islevsel bozuklugun saptanmasi, GABA-A reseptorlerini, etkiyerek GABA aktivitesini
artiran ve anksiyete bozukluklarinin tedavisinde siklikla kullanilan benzodiazepinlerin etki
mekanizmalari, anksiyete bozukluklarinin etyolojisinde GABA’nin belirgin bir rolii

oldugunu diisiindiirmektedir. Bu hipotez temel alinarak GABA metabolizmasini,
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reseptorlerini  etkilemeden degistirebilen gabapentinin de anksiyete bozukluklarinin
tedavisinde etkin olabilecegi varsayilmistir ve dncii ¢calismalar bunu desteklemistir (42).

Preoperatif anksiyetesi olan hastalarda stres hormonlarinin artmasina bagli olarak
gastrik motilite artmakta, gastrik sivi miktar1 artmakta ve gastrik bosalma gecikmektedir
(43).

2. 6. POSTOPERATIF BULANTI-KUSMA

Postoperatif bulanti-kusma (POBK), anesteziye bagli en sik goriilen komplikasyondur.
Gilinlimiizde bu oran % 20-40’a digmiistiir. POBK sikligimin belirli operasyonlarda ve
hastaliklarda, 6rnegin sasilik, kulak burun bogaz ve jinekolojik ameliyatlarda, kadinlarda
ve genglerde daha fazla oldugu belirtilmistir (44,45).

POBK nedenleri arasinda; kullanilan inhalasyon anestezikleri, opiatlar, barsak
distansiyonu, yashlik, obezite, tasit tutmasi, bulanti-kusmaya yatkinlik, anksiyete,
operasyonun tipi ve siiresi, hipoksi, hiperkapni ve intrakranyal basing artmasi sayilabilir
(44-46).

POBK hastanede kalis siiresini, hastaligin diizelmesini ve derlenme zamanini uzatirken,
ayn1 zamanda elektrolit dengesizligi, dehidratasyon, enfeksiyon, aspirasyon gibi bir¢ok
sorunu da beraberinde getirir (44,45).

Gabapentinin POBK o6nlemedeki etkisi net belli olmamakla beraber indirekt olarak
kacinilan opioid etkisine veya tasikinin aktivitesine direkt etkili oldugu varsayilmaktadir

(47).

2.7. POSTOPERATIF AGRI

Cerrahi sonras1 anksiyetenin 6nemli sebeplerinden biri postoperatif agridir. Postoperatif
agr1, cerrahi travmayla baslayip yara iyilesmesiyle giderek azalan ve doku iyilesmesiyle
sona eren akut bir agr1 bigimidir (5).

Postoperatif agri, postoperatif siirecte yol actigr sempatik, endokrinolojik, metabolik
degisiklikler gibi istenmeyen etkilerinden ve neden oldugu anksiyeteden dolayr hizli ve
etkili bir sekilde giderilmelidir (7,8).

Etkin bir analjezi, hastanin postoperatif konforunu artiracagi gibi, hastanede daha uzun
siire kalmaya yol acacak komplikasyonlarin gelisimini engelleyerek maliyetin azalmasini
saglar (48).

Son yillarda postoperatif agrinin preoperatif donemden baslayarak kontrol altina
alimmasinin cerrahi isleme bagli olusan stres yanitin engellenmesinde 6nemli bir faktor

oldugunun ortaya konmasi1 preemptif analjezi fikrini glindeme getirmistir. Nosiseptif
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stimuluslarin  afferent C lifleri aracihi@ ile spinal kord dorsal néronlarinda
hipereksitabiliteye neden oldugu gosterilmistir (8,48). Postoperatif agr1 iizerinde 6nemli
etkisi olduguna inanilan santral néronal sensitizasyonun potent antihiperaljezik ilaclarla
azaltilabilecegi ve ayni zamanda opioid ihtiyacinin, dolayisi ile yan etkilerin azaltilarak,
analjezinin gii¢clendirilebilecegi fikri ortaya atilmistir (7,48). Bir antikonvulzan olan
gabapentinin antihiperaljezik ve antiallodinik etkisi oldugu hayvan ve insan deneylerinde

gosterilmistir (49).
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3. GEREC VE YONTEM

Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim
Dalinda prospektif, randomize, ¢ift kor olarak tasarlanan ¢alismaya, Kulak Burun Bogaz
Anabilim Dalinin elektif septum deviasyonu + Fonksiyonel Endoskopik Siniis Cerrahisi
(FESS) veya rinoplasti opereasyonu planlanan 60 goniillii, normotansif, 18-65 yas arasi,
Amerikan Society of Anaesthesiologists (ASA) smiflamasi I-II olan olgularin alinmasi
amaglandi. Calismaya dahil olgular calisma oncesi; ¢aligma ile ilgili tiim detaylar hakkinda
hem sozel hem yazili olarak bilgilendirildi ve tiim katilimcilardan aydinlatilmis onam
belgesi alinmasi planlandi. Caligmaya alinmama kriterleri; ¢alismaya katilmak istemeyen,
calisma ilacina veya herhangi bir ilaca alerjisi oldugu bilinen, psikiatrik veya norolojik
hastalik sebebiyle ila¢ kullanan, kontrol altina alinamayan kronik hastalig1 olan, gebe olan,
normal viicut kitle indeksi % 30’un iizerinde olan ve zor entiibasyon oldugu diisiiniilen
hastalar olarak belirlendi. Operasyondan dnce hastalarin gabapentin ve Visual Analogue
Scale (VAS) (VAS 0: Hi¢ agn yok, 10: Dayanilmaz agri) hakkinda bilgilendirilmesi
planlanda.

Olgular rastgele iki gruba ayrildi:

Grup Gabapentin (Grup G): 1200 mg gabapentin tb verilen grup (n: 30),
Gabapentinin yarilanma 6mrii ve terapotik siiresi goz ontline alinarak operasyondan 1 saat
once oral olarak verilmesi planlandi.

Grup Kontrol (Grup K): Placebo (vitC tb 1000mg) verilen grup (n: 30).
Operasyondan 1 saat dnce oral verilmesi planlandi. laglar calismay1 degerlendirmeyecek
kisi tarafindan verildi. Grup G ve K’ ye ayrica premedikasyon uygulanmadi. Operasyon
odasina alan hastalar elektrokardiyografi (EKG), nabiz, noninvaziv kan basinct ve puls
oksimetre ile monitorize edildiler. Hastalara 20 gauge i.v kanil takilarak 7 ml/kg
kristaloid infiizyonu baslandi. Ortalama arter basinci, SAB, DAB, kalp hiz1 ve periferik O,
satiirasyonu monitorize olan hastanin giris degerleri kaydedildi. Hastalar yan etkiler
(bulanti-kusma, bas agrisi, bas donmesi, uykuya egilim), Ramsey sedasyon skalas1 (RSS)
(Tablo 1) ve anksiyete (5 Olgekli skala: 1. hig, 2. ¢ok az, 3. orta, 4. fazla, 5.cok fazla)
acisindan degerlendirildi(50). %100 O, ile preoksijenize edilen her iki grup hastada da
indiiksiyon 1 ug\kg fentanil, 2 mg\kg propofol, 0.6 mg\kg rokuronyum ile gerceklestirildi.
Anestezi idamesi ise %2 sevoflurane, %50 02, %50 medikal hava ile 4 It\dk akimla ve 0.25
ng\kg\dk remifentanil ile saglandi. Remifentanil inflizyon dozu ilk 10 dk. sabit tutulduktan
sonra hemodinamik parametrelerdeki, bazal degerlere gore % 20 ve iizerindeki degisim ve

operasyon sirasindaki anestezi derinligi ve analjezisi %2 sevofluran sabit tutularak
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remifentanil infiizyon dozundaki degisim ile ayarlandi. OAB’da bazal degerlere gore %30
ve lizeri azalmada efedrin, nabzin 45 atim/dk ve altinda oldugunda ise atropin yapilmasi
planlandi. Laringoskopi ve trakeal entiibasyon ayni anestezist tarafindan rokuronyum ile
néromuskiiler blokaj saglandiktan 3 dk sonra Macintosh 3 blade ile ve hastaya uygun
spiralli tiip ile yapilmasi planlandi. Tidal voliim 8-10 ml\kg ve 10-12 frekansta end-tidal
CO, monitorizasyonu 30-35 mmHg arasinda olacak sekilde kontrollii ventilasyon ile
saglandi. Hastalarin indiiksiyon sonrasi intraoperatif 1, 3, 5, 10, 15, 20, 30, 40 ve 60. dk.,
operasyon sonu ve ekstiilbasyon sonrast monitorize olan parametreleri kaydedildi.
Operasyon bitiminde 0.04mg\kg neostigmin+0.02 mg/kg atropin yapilarak kas gevsetici
etkisi antagonize edilen hastanin spontan solunumu gelince ve yeterli tidal voliim ve gag
refleksleri olusunca hastalar ekstiibe edildi. Hastalara ek analjezik yapilmadi. Postoperatif
gbzlem odasina alinan hastalarin, Aldrete derlenme skalasi (Tablo 2), VAS, bulant1 kusma,
bas donmesi, bas agrisi, uykuya egilim, solunum depresyonu (solunum sayisinin 8’in altina
inmesi) ile degerlendirilen hastalar Aldrete derlenme skala 9 ve iizerinde ise servise
gonderildi. Servise devredilen hastalarin 1, 3, 5, 12 ve 24. saatteki RSS, VAS, bulant1 —
kusma siddeti, bag agrisi, bas donmesi degerlendirildi. VAS’1 4’ iin iizerinde oldugunda i.v
metamizol sodyum verildi. Bulanti-kusmada entiemetik olarak metoklopramid verilmesi
planlandi. Verilen total analjezik ve total antiemetik dozu kaydedildi.

Tablo 1. Ramsay sedasyon skalasi.

Anksiyetesi bulunan ve ajite hasta

Koopere, oryante ve sakin hasta

Basit emirleri yerine getiren hasta

Glabellaya uygulanan hafif uyariya ve yiiksek sesli uyariya canli cevap

Yukaridaki uyarilara daha yavas cevap

QN [A | W |-

Yukaridaki uyarilara cevapsiz hasta

Tablo 2.Aldrete derlenme skalasi

Aktivite 4 ekstremite 2 puan
(emirle veya serbest 2 ekstremite 1 puan
hareketle) 0 ekstremite 0 puan
Solunum Derin soluk alabilme ve rahat oksiirebilme 2 puan
Dispne, yiizeyel, sinirli soluk alip verme 1 puan
Apnelik 0 puan
Dolagim Kan basmci = 20 mmHg preanestezik donem 2 puan
Kan basine1 + 20 -50 mmHg preanestezik donem 1 puan
Kan basinci + 50 mmHg preanestezik donem 0 puan
Suur Tam uyanik 2 puan
Seslenerek uyandiriliyor 1 puan
Yanit yok 0 puan
O, saturasyonu Oda havasida > %92 2 puan
% 90 SpO2 i¢in O2 inhalasyonu gerekli 1 puan
02 destegi ile < % 90 0 puan
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ISTATISTIKSEL ANALIZ

Elde edilen veriler bilgisayar ortamina aktarilarak SPSS 17.0 paket programi yardimiyla
analiz edildi. Verilerin 6zetlenmesinde frekans (say1), ylizde (%), aritmetik ortalama +
standart sapma kullamldi. Kategorik verilerin dagiliminin karsilastirilmast “ki-kare (x°)
testi” ile yapild1 ve gerektiginde Fisher’in kesin y* testi kullamildi. Siirekli sayisal verilerin
normal dagilima uygunlugu, “bir 6rnek Kolmogorov-Smirnov testi” ve “varyasyon
katsayis1” birlikte degerlendirilerek belirlendi. Analize alinan baz1 degiskenlerin
gabapentin ve kontrol gruplarindaki degerlerinin karsilastirilmasinda; normal dagilim
gosteren degiskenlerde bagimsiz gruplarda “Student t testi”, normal dagilim gdstermeyen
degiskenlerde “Mann-Whitney U testi” kullanildi. Baz1 degiskenlerin verilerinin gruplar ve
zaman yoOniinden karsilastirilmasinda tekrarli 6lgiimlerde “iki yonlii ANOVA”, bu testin
istatistiksel olarak 6nemli bulundugu durumda ise ikincil testler olarak; gruplar yoniinden
“bagimsiz gruplarda Student t testi” ve zaman yoniinden “Bonferroni diizeltmeli bagimli
gruplarda Student t testi” kullanmildi. Tiim analizlerde, p<0.05 oldugunda (Bonferroni
diizeltmesinde p<0.01 oldugunda) aradaki farkin istatistiksel olarak énemli oldugu kabul

edildi.
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4. BULGULAR
DEMOGRAFIK OZELLIKLER
60 olgu; Grup K (n=30), Grup G (n=30) olarak rastgele iki gruba ayrildi.

Calismaya dahil edilen toplam 60 olguya ait demografik ve klinik 6zellikler Tablo 3’de
gosterilmis olup, gruplar arasinda yas, agirlik, boy, ASA siniflamasi, cinsiyet, anestezi

sliresi ve cerrahi siire agisindan istatistiksel bir fark yoktu (p>0,05) (Tablo 3).

Tablo 3. Olgularin demografik 6zellikleri, anestezi ve cerrahi siireleri (Ort. = SD)

GRUP K GRUP G P
(n=30) (n=30)

Yas 31,90+11,13 33,10+11,47 0,68
Kilo (kg) 72,80+12,69 74,13+13,30 0,69
Boy (cm) 170,57£7,65 171,40+7,79 0,67
ASA I-1T 25(%83.,3)/5(%16,7) | 26(%86,7)/4(%13,3) -
Cins Kadin/ Erkek 9(%30,0)/21(%70,0) | 8(%26,7)/22(%73,3) -
Operasyon siiresi (dk) 90,57+32,76 83,00+33,10 0,52
Anestezi siiresi (dk) 107,90+35,01 102,70+35,06 0,40

Operasyon Oncesi 5 Olgekli anksiyete degerleri Grup K’da 1,80+1,297, Grup G’de
0,97+1, 377 olup; GRUP G’de istatistiksel olarak ileri derecede anlamh diisiik saptandi
(p<0,05) (Tablo 4).

Operasyon Oncesinde K grubunda 0 (%0,0), G grubunda 2 (%6,7) olguda bulanti
goriildi.

Operasyon oncesinde K grubunda 0 (%0,0), G grubunda 2 (%6,7) olguda kusma
goriildi.

Operasyon Oncesinde K grubunda 0 (%0,0), G grubunda 10 (%33,3) olguda vertigo
goriildii. Grup G’de bulanti ve kusma istatistiksel olarak anlamsiz, vertigo ise anlamli
ylksek bulundu (p<0,05).

Opeasyon Oncesinde K grubunda 0 (%0), G grubunda 3 (%10) bas agris1 goriildii
(p>0,05).

Operasyon Oncesi Ramsey Sedasyon Skalasi degerleri Grup K’da 2,00+0,263, Grup
G’de 2,33+0,479 olup istatistiksel olarak ileri derecede anlamli diisiik saptand1 (p<0.05).
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Tablo 4. Operasyon 6ncesi Gabapentinin farmakodinamik 6zellikleri( Ort. £ SD)

Zaman (Operasyon GRUP K GRUP G p
oncesi) (n=30) (n=30)
Aksiyete 1,80+1,29 0,97+1,37* 0,00
Bulanti 0(%0,0) 2(%6, 7) 0,15
Kusma 0(%0,0) 2(%6,7) 0,15
Vertigo 0(%0,0) 10(%33,3)* 0,00
Basagrisi 0(%0,0) 3(%10,0) 0,07
RSS 2,00+0,26 2,33+0,47* 0,00

*p<0,05 GRUP G, GRUP K ile kargilastirildiginda anlamli.

HEMODINAMIK PARAMETRELER

Kalp Atim Hiz1 Gruplar Arasi Karsilastirma:

Gruplar KAH agisindan karsilastirildiginda GRUP K ve GRUP G arasinda operasyon
oncesi, indiiksiyon, entiibasyon 1.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 15.dk, 20.dk, 30.dk, 40.dk, 60.dk,
ekstliibasyon sonu, operasyon sonu 30.dk arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunamadi. Operasyon sonu KAH degeri grup G’de anlamli yiiksek idi (p<0.05) (Tablo 5)
(Grafik 1).

Tablo 5. Gruplarin Kalp Atim Hiz1 degerleri (Ort.£=SD) (atim/dakika).

Zaman (dk) G:;E;;f G(I:E;I))G P
OP. ON. KAH 81,40+15,57 81,30+13,26 0,97
INKAH 77,03£11,16 79,83+11,28 0,33
1.dk 81,83+12,84 85,83+13,92 0,25
3.dk 82,03+£13,29 84,63+13,33 0,45
5.dk 78,60+8,75 79,37+10,95 0,76
10.dk 74,47+£10,37 71,93+£9,75 0,33
15.dk 72,03+£9,15 70,73+£11,33 0,62
20.dk 70,33+9,52 69,97+10,13 0,88
30.dk 69,03+8,08 67,00+£9,45 0,37
40.dk 69,40+7,69 66,86+9,42 0,26
60.dk 72,57£19,14 66,55+11,46 0,19
EKSKAH 90,77+14,55 92,63+14,94 0,62
OP.S.KAH 76,70+11,70 87,83+18,30* 0,00
OP.S.KAH 30.dk 79,90+11,24 81,43+7,32 0,53

OP.ON.KAH:Operasyon oncesi kalp atim hiziin: Indiiksiyon sonrasi, EKSKAH:
Ekstiibasyon sonu kalp atim hizi, OP.S.KAH: Operasyon sonu kalp atim hizi, OP.S.KAH
30.dk: Operasyon sonu kalp atim hizi 30. dk.

*p<0, 05 GRUP G, GRUP K ile karsilastirildiginda
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Grafik 1. Gruplarin Kalp Atim Hiz1 degerleri (Ort.+SD) (atim/dakika).

KAH grup i¢i karsilagtirilmasi:

Grup K’da operasyon oncesi degerine gore istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi.

Grup G’de de 10. dk ve ekstiibasyon sonu KAH degerleri operasyon dncesi donemine gore

istatistiksel olarak anlamli diisiik iken (p<0.01), diger donemlerde istatistiksel olarak

anlaml fark bulunamadi (Tablo 6).

Tablo 6. Grup i¢ci KAH degerleri ( Ort. = SD) (atim/dakika).

GRUP K GRUP G

“ Zamarf (dk) (n=30) P (n=30) P
OP.ON.KAH - INKAH 81,40+15,57-77,03£11,16 0,10 81,30+13,26-79,83+11,28 0,58
OP.ON.KAH -1 dk 81,40+15,57-81,83+12,84 0,89 81,30+13,26-85,83+13,92 0,11
OP.ON.KAH - 3 dk 81,40+15,57-82,03+13,29 0,83 81,30+13,26-84,63+13,33 0,16
OP.ON.KAH - 5 dk 81,40+15,57-78,60£8,75 0,35 81,30+13,26-79,37£10,95 0,36
OP.ON.KAH -10 dk 81,40+15,57-74,47£10,37 0,03 81,30+13,26-71,93£9,75 0,00%*
OP.ON.KAH - EKS 81,40+15,57-90,77+14,55 0,05 81,30+13,26-92,63+14,94 0,00%*
OP.ON.KAH - OP.S. 81,40+15,57-76,70£11,70* | 0,16 81,30+13,26-87,83+18,30* 0,06
OP.ON.KAH- P.S.KAH30 dk | 81,40+15,57-79,90+11,24 | 0,64 81,30+13,26-81,43+7, 32 0,96

OP.ON.KAH:Operasyon oOncesi kalp atim hiziin: Indiiksiyon sonrasi, dk: dakika,

EKSKAH: Ekstiibasyon sonu kalp atim hizi;, OPKAH: Operasyon sonu kalp atim hizi,

OP.S.KAH: Operasyon sonu kalp atim hiz1
*p<0, 01 Grup ici karsilagtirma
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Sistolik Arter Basinc1 Gruplar Arasi Karsilastirilmasi:

Gruplar SAB agisindan karsilastirildiginda GRUP K ve GRUP G arasinda operasyon
oncesi, indiiksiyon, entiibasyon 1.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 15.dk, 20.dk, 30.dk, 40.dk, 60.dk,
ekstlibasyon sonu, operasyon sonu, operasyon sonu 30.dk arasinda istatistiksel olarak

anlaml fark bulunamadi (p<0.05) (Tablo 7) (Grafik 2).

Tablo 7. Gruplarin Sistolik Arter Basinc1 (SAB) degerleri (Ort.£=SD) (mmHg).

Zaman (dk) G(l;g;;)l( G(l:EsI;)G P
OP.ON.SAB 137,77€12,36 135,30+£12,38 0,44
INSAB 122,37+14,41 116, 43+10,81 0,07
1.dk 128,23+15,43 126,67+£19,36 0,73
3.dk 117,30+£15,79 121,53+21,47 0,38
5.dk 114,10+£18,33 112,07+16,73 0,65
10.dk 120,37+£22,33 113,00+£17,07 0,15
15.dk 111,13£15,28 116,53+15,04 0,17
20.dk 112,93+14,95 117,53+13,46 0,21
30.dk 117,53+17,56 114,27+9,67 0,37
40.dk 115,23+12,07 113,39+11,06 0,54
60.dk 113,93+11,02 114,23+13,55 0,93
EKSSAB 145,47+14,14 149,90+21,33 0,34
OPS.SAB 130,87£15,52 139,17+20,26 0,08
OPS.SAB30dk 124,77£13,97 130,67+£15,46 0,12

EKSSAB: Ekstiibasyon sonu sistolik arter basinci, OPSAB: Operasyon sonu sistolik arter
basinci, OP.S.SAB: Operasyon sonu sistolik arter basinci

Grafik 2. Gruplain Sistolik Arter Basinci degerleri (Ort.+SD) (mmHg).
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SAB Grup i¢i karsilagtirmasi:

SAB Grup K’da ekstiibasyon sonu ve operasyon sonu degerlerinde baslangi¢c donemine

gore farklilik saptanmazken (p>0.01) diger donemlerde SAB anlamli olarak daha diisiik

bulundu ve 6nemli derecede fark saptandi (p<0.01). Grup G’ de operasyon sonu ve

operasyon sonu 30.dakika degerlerinde baslangi¢c donemine gore farklilik saptanmazken

(p>0.01) diger donemlerde SAB anlamli olarak daha diisiik bulundu ve 6nemli derecede

fark saptandi (p<0.01) (Tablo 8). Degisim %30 olmadig1 i¢in miidahale gerekmedi.

Tablo 8. Grup i¢i degisik zaman dilimlerinde SAB degerleri (Ort.£SD) (mmHg).

GRUP K GRUP G
Zaman (dk) (n=30) P (n=30) |

OPON.SAB- INSAB 137,77+£12,36-122,37+14,41 0,00* | 135,30+12,38-116,43+10,81 0,00*
OPON.SAB -1 dk. 137,77+12,36-128,23+15,43 0,00* | 135,30+12,38-126,67+19,36 0,01*
OPONSAB - 3 dk. 137,77£12,36-117,30+15,79 0,00* | 135,30£12,38-121,53+21,47 0,00*
OPONSAB -5 dk. 137,77+£12,36-114,10+18,33 0,00* | 135,30+12,38-112,07+16,73 0,00*
OPONSAB - 10 dk. 137,77£12,36-120,37+£22,33 0,00* | 135,30£12,38-113,00+17,07 0,00*
OPONSAB - EKSSAB 137,77+12,36-145,47+14,14 0,02 135,30+12, 38-149 ,90+21,33 | 0,00*
OPONSAB - OPS.SAB 137,77£12,36-130,87+15,52 0,03 135,30+12,38-139,17+20,26 0,23

OPONSAB - OPS.SAB3 | 137,77+12,36-124, 77+13,97 0,00* | 135,30+12,38-130, 67+15,46 | 0,09

EKSSAB: Ekstiibasyon sonu sistolik arter basinci, OPSAB: Operasyon sonu sistolik arter
basinci, OP.S.SAB: Operasyon sonu sistolik arter basinc1 *p<0.01 Grup ig¢i karsilagtirma.
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Diastolik Arter Basinc1 Gruplar Arasi Karsilastirma

Gruplar DAB agisindan karsilastirildiginda GRUP K ve GRUP G arasinda operasyon
oncesi, indiiksiyon, entiibasyon 1. dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 15.dk, 20.dk, 30.dk, 40.dk, 60.dk,
ekstlibasyon sonu, operasyon sonu, operasyon sonu 30.dk arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark bulunamadi (p>0.05) (Tablo 9) (Grafik 3).
Tablo 9. Gruplarin Diastolik Arter Basinci degerleri (Ort.+SD)

Zaman (dk) G(I;EZ,,I;)K G(Ilfgsl:))c P
OPONDAB 78,37+10,26 78,57+12,24 0,94
INDAB 66,43+11,45 62,67+11,18 0,20
1.dk 75,47+15,09 77,47+17,84 0,64
3.dk 68,13+11,21 70,03+17,64 0,62
5.dk 65,43+11,62 63,13+13,53 0,48
10.dk 68,83+11,36 64,83+13,04 0,21
15.dk 61,70+10,67 66,83+15,22 0,13
20.dk 64,70+11,80 67,53+13,72 0,39
30.dk 66,30+13,72 68,10+10,03 0,56
40.dk 70,67+13,27 64,29+15,20 0,09
60.dk 66,86+11,06 67,14+15,60 0, 94
EKSDAB 89,43+12,69 89,03+17,45 0,92
OPSDAB 80, 97+13,73 84.,40+15,25 0,36
OPSDAB30 dk 75,37+10,26 77,67+10,42 0, 39

EKSDAB: Ekstiibasyon sonu diastolik arter basinci, OPDAB: Operasyon sonu diastolik
arter basinci, OP.S.DAB 30 dk.: Operasyon sonu 30 dk. diastolik arter basinci
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Grafik 3. Gruplarin Diastolik Arter Basinci degerleri (Ort.£SD) (mmHg).
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DAP Gruplar ici karsilastirilmasi:

Diastolik arter basinct Grup K’da entiibasyon 1.dakika, operasyon sonu ve operasyon

sonu 30.dakika degerlerinde baslangic donemine gore farklilik saptanmazken (p>0.01)

diger donemlerde DAB anlamli olarak daha diisiik bulundu ve onemli derecede fark

saptand1 (p<0.01). Grup G’de ise entiibasyon 1, dakika, operasyon sonu ve operasyon sonu

30.dakika degerlerinde baslangi¢ dénemine gore farklilik saptanmazken (p>0.01) diger

donemlerde DAB anlamli olarak daha diisiik bulundu ve 6nemli derecede fark saptandi

(p<0.01) (Tablo 10).

Tablo 10. Gruplarin degisik zaman dilimlerinde DAB degerleri (Ort.£SD)

Zaman (dk) GRUP K (n=30) | GRUP G (n=30) |
OPONDAB - INDAB 78,37+10, 26-66,43+11,45 | 0,00% | 78,57+12,24-62,67+11,18 0,00*
OPONDARB - 1 dk. 78,37£10,26-75,4715,09 | 0,18 | 78,57+12,24-77,47+17,84 0,72
OPONDAB - 3 dk. 78,37£10,26-68,13£11,21 | 0,00% | 78,57+12,24-70,03+17,64 0,00*
OPONDAB - 5 dk. 78,37+£10,26-65,43£11,62 | 0,00% | 78,57+12,24-63,13+13,53 0,00*
OPONDAB - 10 dk. 78,37+10,26-68,83£11,36 | 0,00% | 78,57+12,24-64,83+13,04 0,00*
OPONDAB - EXDAB 78,37+10,26-89,43+12,69 | 0,00% | 78,57+12,24-89,03+17,45 0,00*
OPONDAB - OPSDAB 78,37+10,26-80,97+13,73 | 0,35 | 78,57+12,24-84,40+15,25 0,02
OPONDAB- OPSDAB30 dk. | 78,37+10,26-75,37+10,26 | 0,16 | 78,57+12,24-77,67+10,42 0,71

EXDAB: Extiibasyon sonu diastolik arter basinci, OPDAB: Operasyon sonu diastolik arter

basinci, OP.S.DAB: Operasyon sonu diastolik arter basinci

*p<0, 01 Grup i¢i karsilastirma
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Ortalama Arter Basinc1 Gruplar Arasi Karsilastirilmasi:

Gruplar OAB agisindan karsilastirildiginda GRUP K ve GRUP G arasinda operasyon
oncesi, indiiksiyon, entiibasyonl.dk, 3.dk, 5.dk, 10.dk, 15.dk, 20.dk, 30.dk, 40.dk, 60.dk,

ekstlibasyon sonu, operasyon sonu, operasyon sonu 30.dk arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunamadi (p>0.05), (Tablo 11), (Grafik 4).
Tablo 11. Gruplar aras1 Ortalama Arter Basinci degerleri (Ort.+SD) (mmHg).

Zaman (dk) GRUP K GRUP G
(n=30) (n=30) P

OPOOAB 96,93+12,168 96,73+12,57 0,95
INOAB 82,00+11,98 76,47+10,64 0,06
1 dk. 90,27+17,93 92,77+18,38 0,59
3 dk. 82,07+12,53 86,33+19,38 0,31
5 dk. 81,20+15,29 79,60+12,49 0,65
10 dk. 86,63+17,18 79,97+12,15 0,08
15 dk. 76,07+12,28 85,47+14,33 0,08
20 dk. 79,70+13,84 85,57+13,94 0,10
30 dk. 83,53+14,75 84,07+8,72 0,86
40 dk. 86,07+10,45 81,82+13,43 0,18
60 dk. 83,04+9,89 86,00+16,65 0,43
EKSOAB 111,83+12,72 113,33+15,10 0,67
OPSOAB 30 dk. 100,13+14,58 105,33+19,01 0,24

in: Indiiksiyon sonrasi, dk: dakika, EKSOAB: Ekstiibasyon sonu ortalama arter basinci,

OPOAB: Operasyon sonu ortalama arter basinci, OP.S.OAB: Operasyon sonu ortalama

arter basinci.
Ortalama Arter Basinci
120
100 { . /'*!
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20
0
SRS '\l~‘l~‘l~‘l~\{~\{~\l~§7\{~
?* X & b F &HF & &F &F & 0 S
S “°
0
Q
O
Zaman (dakika)

Grafik 4. Gruplar aras1 Ortalama Arter Basinci degerleri (Ort.+=SD) (mmHg).
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OAB Gruplar ici karsilastirilmasi:

Grup K’da OAB entiibasyon 1.dakika ve operasyon sonu degerlerinde baslangic

donemine gore farklilik saptanmazken (p>0.01) diger donemlerde OAB anlamli olarak

daha diisiik bulundu ve 6nemli derecede fark saptandi (p<0.01). Grup G’de ise operasyon

sonu degerinde baglangic donemine gore farklilik saptanmazken (p>0.01) diger

donemlerde OAB anlamli olarak daha diisiik bulundu ve 6nemli derecede fark saptandi

(p<0.01) (Tablo 12).

Tablo 12. Gruplar i¢i degisik zaman dilimlerinde OAB degerleri (Ort.=SD) (mmHg).

GRUP K GRUP G

Zaman (dk) (n=30) | (n=30) P
OPOOAB - INOAB 96,93+12,16-82,00+£11,98 0,00* | 96,73+12,57-76,47+10,64 0,00*
OPOOAB -1 dk. 96,93+12,16-90,27+£17,93 0,01* | 96,73+12,57-92,77+18,38 0,23
OPOOAB - 3 dk. 96,93+12,16-82,07£12,53 0,00* | 96,73+12,57-86,33+19,38 0,01%*
OPOOAB - 5 dk. 96,93+12,16-81,20£15,29 0,00* | 96,73+12,57-79,60+12,49 0,00*
OPOOAB - 10 dk. 96,93+12,16-86,63+17,18 0,00* | 96,73+12,57-79,97+12,15 0,00*
OPOOAB - EKSOAB | 96,93+12,16-111,83+12,72 | 0,00% | 96,73+12,57-113,33+15,10 0,00*
OPOOAB - OPSOAB | 96,93+12,16-100,13+14,58 0,23 96,73+12,57-105,33+19,01 0,01

OPO:Operasyon Oncesi ortalama arter basinci,in: Indiiksiyon sonrasi, EKSOAB:

Ekstiibasyon sonu ortalama arter basinci, OPOAB: Operasyon sonu ortalama arter basinci,

OP.S.OAB: Operasyon sonu ortalama arter basinc1 *p<0, 01 Grup i¢i karsilastirma.
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Periferik Oksijen Satiirasyonu Gruplar Arasi Karsilastirma (SpO.) (%):

Grup K ve Grup G’de olgulara tiim periyotlarda 2 It/dk oksijen verildi. Hastalarin
periferik oksijen satiirasyon degerleri (SpO,) % 97-100 arasinda kaydedilmistir. Higbir
hastada SpO, degeri, deoksijenizasyon degeri olan % 93’lin altina inmemistir. Tim
periyotlarda Grup K ve Grup G’de hastalarin periferik oksijen satiirasyonlar1 agisindan

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamastir (p>0,05) (Tablo 13).

Tablo 13.Gruplarin Periferik Oksijen Satiirasyonu (SpO;) degerleri (Ort.£SD) (%).

Zaman (dk) G(l;f:;l:])K G(l;E?’l:))G P
OPOSPO, 97,47+2,60 97,67+1,68 0,72
INDSPO, 98,97+1,77 99,23+1,25 0,50
1 dk. 99,10+0,92 99,50+0,77 0,07
3 dk. 98,93+1,08 99,27+0,82 0,18
5 dk. 98,67+1,12 98,90+0,99 0,39
10 dk. 98,60+1,19 98,93+0,90 0,22
15 dk. 98, 83+1,02 98, 70+1,02 0,61
20 dk. 98, 801,06 98, 67+1,06 0,62
30 dk. 98, 87+1,16 98, 79+1,14 0,80
40 dk. 98, 93+0,98 98, 71+1,15 0,43
60 dk. 98,78+1,12 99,05+1,21 0,42
EKSSPO, 98,73+1,63 98,70+1,26 0,93
OPSSPO;, 98,37+1,60 98,13+1,85 0,60

Gir: girig, Ind: Indiiksiyon, Ent: Entubasyon, EKSSPO: ekstiibasyon saturasyon, OPSSPO:

Operasyon sonu saturasyon
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Operasyondan sonra hasta degerlendirilmesi:

Bulant1

Gruplar, bulant1 agisindan operasyon sonu, operasyon sonu 30.dk, 1.st, 3.st., 5.st, 12.st

ve 24.st karsilagtirlldiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadi (p>0, 05) (Tablo 14).

Tablo 14.Gruplarin operasyon sonrasi bulanti degerleri (Ort.+SD).

Zaman (Op. sonu) G(IITESI:))K G(l:E;;)G P

Bulant: 1. dk. 2(%6, 7) 1(%3, 3) 0,554
Bulanti 30. dk. 3(%]10, 0) 4(%13, 3) 0,688
1 st. 1(%3, 3) 4(%13, 3) 0,161
3 st. 3(%]10, 0) 5(%16, 7) 0,448
5 st. 3(%10, 0) 5(%16,7) 0,448
12 st. 1(%3, 3) 3(%10, 0) 0,301
24 st. 0(%, 0) 2(%6, 7) 0,150

OP. SONU: Operasyon sonrasi.

Kusma

Gruplar operasyondan sonra kusma agisindan karsilastirildiklarindaoperasyon sonu,

operasyon sonu 30.dk, 1.st, 3.st., 5.st, 12.st ve 24.st’te her iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 15).

Tablo 15. Gruplarin operasyon sonrast kusma degerleri (Ort.+SD).

Zaman GRUP K GRUP G P
(Op.sonu) (n=30) (n=30)
Kusma 1(%3,3) 0(%0,0) 0,31
Kusma 30 dk. 2(%6,7) 5(%16,7) 0,22
1 st. 2(%6,7) 3(%10,0) 0,64
3 st. 2(%6,7) 6(%20, 0) 0,12
S st. 1(%3.3) 5(%16,7) 0,08
12 st. 1(%3,3) 1(%3,3) 1,00
24 st. 1(%3,3) 2(%6,7) 0, 55

34



Vertigo

Operasyon sonu 3. st’te K grubunda 0(%0), G grubunda 5 (%15.7)olguda vertigo
goriildii. Operasyon sonu 3.saat Grup K degerleri grup G’ ye gore istatistiksel olarak
anlamli olarak diisiik bulundu (p<0, 05)(Tablo 16.).
Tablo 16. Gruplarin operasyon sonrasi vertigo degerleri (Ort.£SD).

Zaman (Op.sonu) GRUP K GRUP G
(n=30) (n=30)

Vertigo 1(%3,3) 2(%6,7) 0,55
Vertigo 30. dk. 4(%13,3) 7(%23,3) 0,31
1 st. 4(%13,3) 3(%10,0) 0,68
3 st. 0(%0,0) 5(%16,7)* 0,02
5 st. 1(%3.3) 4(%13,3) 0,16
12 st. 1(%3,3) 3(%10,0) 0,30
24 st. 0(%0,0) 3(%10,0) 0,07

* p<0,05 Grup G,Grup K ile karsilagtirildiginda.

BAS AGRISI

Operasyon sonu 1.saatte K grubunda 3(%10), G grubunda 3(%3,3) bas agris1 goriildii.

Gruplar bas agrist acgisindan operasyon sonu 30.dk, 1.st, 3.st., S.st, 12.st ve 24.st
karsilagtirildiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi
(p>0, 05, Tablo 17).
Tablo 17. Gruplarin bas agris1 dagilimi (Ort.£SD)

Zaman (Op.sonu) G(IITESI:))K G(IEESI;)G |
Basagrisi 1(%3.,3) 0(%0,0) 0,313
Basagris1 30.dk. 1(%3,3) 0(%0,0) 0,313
1 st. 3(%10,0) 1(%3,3) 0,301
3 st. (%0,0) (%0,0)

S st. (%0,0) (%0,0)
12 st. 1(%3.,3) 0(%0,0) 0,313
24 st. (%0,0) (%0,0)
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Ramsey Sedasyon Skalasi

Gruplar Ramsey Sedasyon Skalasi acisindan operasyon sonu, operasyon sonu 30.dk,

l.st, 3.st., S.st, 12.st ve 24.st karsilastirlldiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark bulunmadi (p>0, 05) (Tablo 18).

Tablo 18. Gruplarin Ramsey Sedasyon Degerleri (Ort.£SD)

Zaman GRUP K GRUP G

(Op.sonu) (n=30) (n=30) P
RSS 2,10+0,71 2,07+0,52 0,83
RSS 30 dk. 2,27+0,69 2,30+0,75 0,85
1 st. 2,07+0,25 2,07+0,25 1,00
3 st. 2,07+0,36 2,13+0,43 0,52
5 st. 2,00+0,00 2,10+0,30 0,07
12 st. 2, 00+0,00 2,00+0,00 1.00
24 st. 2,00+0,00 2,03+0,18 0,32

RSS: Ramsey Sedasyon Skalas1

VIZUEL ANALOG SKALA (VAS)

Gruplar VAS acisindan operasyon sonu, operasyon sonu 30.dk, 1.st, 3.st., 5.st, 12.st ve

24.st karsilastirildiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadi (p>0,05) (Tablo 19).

Tablo 19. Gruplarin Viziiel Analog Skala Degerleri (Ort.+SD)

Zaman GRUP K GRUP G
(Op.sonu) (n=30) (n=30) P
VAS 2,63+0,96 3,17+1,11 0,05
VAS 30. dk. 3,13+1,00 3,73+1,66 0,09
1 st. 2,97+1,24 3,13£1,47 0,63
3 st. 2,83+1,02 2,63+0,89 0,42
5 st. 2,50+,86 2,70£1,20 0,46
12 st. 2,07+1,14 2,17+1,28 0,75
24 st. 1,10+0,75 1,00+0,52 0,55

VAS:Viziiel analog skala.
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REMIFENTANIL TUKETIMi

K ve G gruplarinda sirasi ile; indiiksiyon sonrasi; 17,63+3,264 pg, 17,96+3,368 ng,
entiibasyondan sonra 1.dakikada; 70,50+12,428 pg, 72,93+13,164 pg, 3.dakikada;
106,40£19,491 ng, 109,70+19,849 ng, S.dakikada; 141,23+27,413 pg, 145,10+£27, 920 png,
10.dakikada; 232,16+40,322 pg, 238,10+42,903 png, 15.dakikada; 277,03+44,78 png,
276,03£51,436 g, 20.dakikada; 325,26+65,708 png, 314,13+64,277 ng, 30.dakika;
404,53+87,627 ng, 386,20+£92,002 pg, 40.dakikada; 500,86+138,493 ng, 456,82+121,677
ng,60.dakikada;661,81+195,573 pg, 574,63+164,254 pg, operasyon sonu; 787,83+304,206

ng, 705,96+314,572 pg degerleri saptand. Istatistiksel olarak karsilastirildiklarinda gruplar

arasinda anlaml fark bulunmadi (p>0,05), (Tablo 20). Ancak sayisal olarak fark gruplar

arasinda bulunmaktadir.

Tablo 20. Gruplarin remifentanil tiikketim degerleri (Ort.+SD) (mcg).

Zaman GRUP K GRUP G
(dk) (n=30) (n=30) P
INDREM 17,63+3,26 17,96+3,36 0,69
1 dk. 70,50£12,42 72,93+13,16 0,46
3 dk. 106,40+19,49 109,70+19,84 0,51
5 dk. 141,23+27,41 145,10+27,92 0,59
10 dk. 232,16+40,32 238,10+42,90 0,58
15 dk. 277,03+44,78 276,03+51,43 0,93
20 dk. 325,26+65,70 314,13+64,27 0,51
30 dk. 404,53+87,62 386,20+92,002 0,43
40 dk. 500,86+138,49 | 456,82+121,677 0,20
60 dk. 661,81£195,57 | 574,63+164,254 0,10
OPSREM | 787,83+304,20 | 705,96+314,572 0,31

INDREM: Indiiksiyon remifentanil, OPSREM: operasyon sonu remifentanil,
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METAMIZOL SODYUM TUKETIMI

Gruplar metamizol sodyum tiiketimi agisindan operasyon sonu, operasyon sonu 30.dk,
l.st, 3.st., S.st, 12.st ve 24.st karsilastirlldiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadi (p>0, 05) (Tablo 21).
Tablo 21. Gruplara goére metamizol sodyum tiiketim degerleri (Ort.£SD)

Zaman (Op.sonu) G(IEESI;)K G(IEESI;)G P
Metamizol sodyum 3(%10,0) 6(%20,0) 0,27
Metamizol sodyum 30. dk. 7(%23,3) 10(%33,3) 0,39
1 st. 6(%20,0) 5(%16,7) 0,73
3 st. 6(%20,0) 3(%10,0) 0,27
S st. 3(%10,0) 4(%13,3) 0,68
12 st. 4(%13,3) 3(%10,0) 0,68
24 st. -

METOKLOPRAMID TUKETIMi

Gruplar metoklopramid tiiketimi agisindan operasyon sonu 30.dk, 1.st, 3.st., 5.st, 12.st

ve 24.st karsilastirildiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadi (p>0, 05) (Tablo 22).
Tablo 22. Gruplara goére Metpamid tiiketimidegerleri (Ort.£=SD)

Zaman (dKk, st) (;(I;E:,’II);( G(EE;I))G P
OPSMET 0(%0,0) 0(%0,0)
OPSMET 30 dk. 3(%10,0) 3(%10, 0) 1,000
1 st. 2(%6,7) 1(%3,3) 0,554
3 st. 2(%6,7) 0(%0,0) 0,150
5 st. 0(%0,0) 2(%6,7) 0,150
12 st. 0(%0,0) 0(%0,0)
24 st. 0(%0,0) 0(%0,0)

OPSMET: Operasyon sonu metoklopramid tiiketimi, P >0,05 anlamsiz.

Aldrete derlenme SKALASI

Operasyon sonu aldrete sedasyon skalasi degerleri degerleri Grup K’da 9,40+0,724,
Grup G’de 9,40+0,855 olup istatistiksel olarak anlamli fark bulunamad: (p>0.05) (Tablo

23).
Tablo 23. Gruplara gore Aldrete Sedasyon Skalasi (Ort.+SD).
GRUP K GRUP G
(n=30) (n=30) P
OPSALN 9,40+0,72 9,40+0,85 1,00

OPSALN: Operasyon sonu aldrete sedasyon skalasi,




5. TARTISMA

Anestezi Oncesi uygulanan ilaglarla anksiyoliz ve sedasyon saglanmasi oncelikli
amacglarimizdandi. Boylece indiiksiyonda ve ameliyat baglangicindaki hemodinamik
degisiklikler Onlenir, stabil bir indiiksiyon donemi olusturulur, kullanilacak anestezik
dozlarinin azaltilmasi saglanir (2).

Preoperatif anksiyete elektif operasyona alinan hastalar i¢in 6dnemli bir problemdir.
Preoperatif anksiyetesi olan hastalarda yiiksek postoperatif agri skoru ve yliksek
postoperatif opioid analjezik gereksinimi de goriilmektedir (51).

Benzodiazepinlerin anksiyolitik etkileri yetiskin ve ¢ocuklarda iyi dokiimante edilmistir.
Yakin zamana kadar erigskin anksiyetesini arastiran az sayida calisma yapilmistir.
Gabapentin benzodiazepinleri tolere edemeyen hastalar igin alternatif tedavi secenegi
olabilir. Bugiine kadar perioperatif tek doz 1200 mg verilen gabapentinin diisiik yan etki
profili ile kullanimimi 6neren c¢alismalar mevcuttur (11,40,52). Ancak bunlardan farkli
bulgulara ulasanlarda vardir (53,54).

Operasyon oncesi premedikasyon i¢in pek ¢ok ila¢ ve uygulama yolu kullanilmaktadir.
Oral premedikasyon dogal, rahat ve agrisiz olmasi nedeni ile son yillarda benimsenen bir
yontemdir (55). Bu nedenle yaptigimiz ¢alismada operasyondan 1 saat 6nce 1200 mg
gabapentini oral olarak uyguladik. Gabapentin psikiyatrik bozukluklarda dnceleri sadece
bipolar bozuklukta manik ve depresif ataklarin tedavisinde kullanilirken, deney hayvanlari
tizerindeki ¢aligmalarda anksiyolitik etkisinin gosterilmesinin ardindan (56) anksiyete
bozukluklarinda kullanimu ile ilgili olarak ¢alismalar yapilmistir (34).

Baska bir caligmaya gore, Gabapentinin GABA turnoverim1 ve kandaki serotonin
diizeyini arttirdig1 goriilmiis ancak mekanizma agiklanamamustir (57).

Menigaux ve ark. (58), artroskopik 6n capraz bag tamiri yapilacak 20 hastaya genel
anestezi ile oral 1200 mg gabapentin ve 20 hastaya placebo tablet operasyondan 1-2 saat
once vermigler ve gabapentin grubunda anksiyetenin daha az, postoperatif analjezinin daha
iyi oldugunu bulmuslar.

Ismailoglu ve ark. (59), gabapentinin antidepresan etkisine ilave olarak her dozda
dozdan bagimsiz olarak anksiyolitik etki gosterdigini de goézlemlemislerdir. Gabapentinin
GABA reseptoriinii direk olarak etkilememekle beraber, SSS’de inhibitér etkiye sahip
oldugunu sdylemislerdir.

Gilron ve ark. (60), gabapentin alan grupta postoperatif 2. saatte yliksek sedasyon skoru
bulmuslardir. Diger arastirmalarda da gabapentinin postoperatif yiiksek sedasyon skoru

bildirilmistir (60-63).
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Buna karsilik, Clarke ve ark. (51) yaptig1 ¢alismada artroskopi operasyonuna alinan
hastalara 2 saat dnce gabapentin ve placebo tablet vermisler ve gabapentinin preoperetif
anksiyeteye etkisinin olmadigini bulmuslardir.

Yapilan bu c¢alismada da genel anestezi altinda FESS+septum deviasyonu operasyonu
geciren olgularda tek doz 1200 mg verilen gabapentinin preoperatif anksiyeteyi anlamli
olarak diislirdliglinii gozlemledik. Ayrica kontrol grubuna gore gabapentin grubunda
operasyon Oncesinde sedasyon skorunun daha yiiksek oldugunu saptadik. Bulgularimiz
literatiirle uyumludur.

Calismamizda preoperatif donemde kaydettigimiz parametrelerden birisi olan periferik
oksijen satiirasyonu gruplar arasinda bir farklilik gostermedi (Grup K’da %97,47+2,60,
Grup G’de %97,67+1,68). Periferik oksijen satlirasyonunun normal sinirlar igerisinde
seyretmesi ve solunum depresyonunun gdzlenmemesi ilacin 6zelligine bagli olabilir.
Gabapentin kullanim1 iyi tolere edilebilen bir ilagtir (64,65). Operasyon sonu SPO,
degerlerinde de istatistiksel olarak fark goriilmedi.

Postoperatif bulant1 ve kusma multifaktoriyeldir. Gabapentinin sitotoksik ila¢ alanlarda
kusmada etkili oldugu bildirilmistir (12). Gabapentinin POBK {izerine nasil etki ettigi
bilinmemekle beraber opioid etkisini engelleyerek veya tasikinin aktivitesi iizerinden
oldugu varsayilmaktadir (47).

Turan ve ark. (53) genel anestezi altinda indiiksiyonda propofol kullandiklar1 abdominal
histerektomi operasyonuna almman 50 hastaya preoperatif 1200 mg gabapentin
verdiklerinde kontrol grubuna kiyasla bulanti-kusmanin ve idrar retansiyonunun anlaml
olarak azaldigini gostermislerdir.

Pandey ve ark. (62) laparoskopik kolesistektomi operasyonu gegirecek ve propofolil
indiiksiyonda kullandiklar1 hastalara operasyondan 2 saat énce 300 mg oral gabapentin
verdiklerinde postoperatif bulantt — kusmanin kontrol grubuna goére anlamli diisiik
oldugunu bulmuslardir. Turan ve ark. (40) genel anestezi altinda spinal cerrahi
operasyonuna alinan hastalara operasyondan 1 saat 6nce 1200 mg gabapentin verdiklerinde
postoperatif bulanti-kusmanin  ve iriner retansiyonun bu grupta az oldugunu
gostermislerdir. Pandey ve ark. (66) elektif kolesistektomi operasyonuna alinan 250 hasta
tizerinde yaptiklar1 ¢alismada preoperatif 1 saat once oral 600 mg gabapentin alan ve
placebo tablet alan gruplar1 kiyasladiklarinda gabapentin grubunda POBK sikliginin diisiik
oldugunu bulmuslardir.

Buna karsin, Syal ve ark. (54) yaptiklar1 ¢alismaya 120 hasta dahil etmisler. indiiksiyon

sirasinda tiopental sodyum kullanmiglar. Hastalar1 4 gruba ayirmislar. 1. grup:placebo, 2.
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grup:1000 mg acetomifen, 3. grup: 1200 mg gabapentin, 4. grup: 1000 mg
acetomifen+1200 mg gabapentin vermisler. Ilaclar1 operasyondan 2 saat dnce vermisler.
Gabapentinin premedikasyonda kullanilmasi ile postoperatif agr1 skorlar1 azalmis ve daha
az analjezik gereksinimi olmus. Ancak gabapentin kullanimini sirasinda goriilen bulanti-
kusma siklig1 artisinin kullanimi kisitlayabilecegini savunmuslar. Ancak biz bu ¢alismada
operasyon Oncesi gabapentinin bulanti-kusmay1 istatistiksel anlamli artirmadigini
gbzlemledik.

Turan ve ark. (11) lokal anestezit+sedasyon ile yaptiklar1 elektif rinoplasti veya
endoskopik siniis cerrahisi arastirmalarinda gabapentine bagli ortaya ¢ikan ¢ok anlamli bag
donmesinin gabapentin kullanimini kisitlayacagi kanatine varmislar. Ancak biz bu
calismada operasyon Oncesi bas donmesinde anlamli artis olmakla beraber genel anestezi
ile opere olacak olgularda gabapentinin sagladig1 yararlar géz oniine alinarak bu etkinin
g0z ard1 edilebilecegi kanaate vardik.

Gabapentin, yan etki siklig1 diisiik, diger ilaglarla etkilesimi az, iyi tolere edilebilen bir
ilagtir. Calismada somnolans, bas donmesi, konfiizyon, bas agrisi, ataksi ve kilo artist gibi
yan etkiler bildirilmistir (67). Bu g¢alismalarin cogu gabapentinin kronik kullaniminda
bildirilmis olmakla birlikte, postoperatif hastalarda en sik goriilen yan etkiler bag donmesi,
somnolans ve sedasyon olarak belirtilmistir (24,49,67). Bu calismada da en sik goriilen yan
etki bas donmesi olmustur.

Laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon sirasinda arteriyal kan basinci, kalp hiz1 ve
plazma katekolamin konsantrasyonlarinda 6nemli artiglar meydana gelebilmektedir (1).

Olusan hipertansiyon ve tasikardi miyokardin oksijen gereksinimini arttirmakta ve
koroner perfiizyon zamanini kisaltmaktadir. Bu nedenle kalp rezervi kisith hastalarda ciddi
problemlerle karsilasilabilir (68).

Laringoskopi ve entiibasyona hemodinamik cevaplarin onlenmesi i¢in ¢ok c¢esitli
anestezi teknikleri ve ilaglar1 kullanilmistir. Secilecek olan ilag veya metod; cerrahinin
stiresi ve tipi, uygulanacak anestezik metod, ilacin verilis yolu, hastanin tibbi durumu ve
kisisel tercihini de igeren bircok faktdre baglidir. Bu amagla kullanilacak olan ideal ilacin,
etkisinin hizli baglamasi, giivenilir olmasi, hazirlama ve kullanimi basit, amacina uygun bir
etki siiresine sahip olmasi gerekmektedir (69).

Hemodinamik cevabin azaltilmasi ve Onlenmesi amaciyla giliniimiizde, narkotik
analjezikler, lidokain, nitrogliserin ve sodyum nitroprussid gibi vasodilatorler, kalsiyum

kanal blokerleri,  blokerler, ganglion blokerleri, a2 blokerler kullanilmaktadir (70-72).
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Bu calismada, oral 1200 mg Gabapentinin preoperatif anksiyeteyi azalttigi ,trakeal
entiibasyona bagli hemodinami {izerine etkisinin kontrol grubuna benzer oldugu gézlendi.
Intraoperatif kardiyovaskiiler olumsuz etkisi yoktu. Intraoperatif opioid tiiketimi ve
postoperatif analjezi ve bulanti-kusma iizerine etkisinin de kontrol grubuyla ayni oldugunu
gozlemledik.

Yas, agirlik, beden kitle indeksi gibi faktorlerin entiibasyon isleminin basarisinit ve
hemodinamik yanitlar1 etkiledigi bilinmektedir. Olgularin yas, cinsiyet, agirlik, boy, beden-
kitle indeksi gibi Ozelliklerinin gruplar arasinda farkli olmadigi belirlendi. Bu gibi
ozelliklerin gruplarda benzer olusu laringoskopi ve entlibasyonun olusturdugu yanitlari,
hastaya ait faktorlerden bagimsiz hale getirerek, sonuglarin giivenilir olmasini saglamistir.

Iki grup arasinda indiiksiyon sonrasi, trakeal intiibasyon sonrast 1., 3., 5., 10.
dakikalarda hemodinamik yanitta anlamli fark bulunmamis olmasi olgularin ASA I-II
olmasi ile indiiksiyonda propofol vermis olmamiz olabilir.

Gabapentinin eliminasyon yarilanma Omrii 5-7 saat arasindadir. Memis ve ark. (73)
standart indiiksiyon ile genel anestezi altinda operasyona aldiklar1 hastalarda gabapentinin
trakeal entiibasyona yaniti lizerinde yapmis olduklar1 ¢aligmada operasyondan 1 saat dnce
oral verilen 400 mg gabapentin, 800 mg gabapentini kontrol grubuyla karsilagtirmislar.
Sonu¢ olarak kontrol grubuna ve 400 mg gabapentine gére 800 mg oral verdikleri
gabapentin grubunda hemodinamik parametrelerin anlamli olarak diisiikk oldugunu
bulmuslardir. Ayni sekilde; Kaya ve ark. (74) genel anestezi altinda indiiksiyonda fentanil
(2 pg/kg) ve propofol (2 mg/kg) anestezisi uygulanan olgulara operasyondan 2 saat dnce
800mg oral gabapentin verdikleri grupta anestezi indiiksiyonundan sonraki 1., 3., 5., 10.
dakikalarda ortalama arter basincini ve ortalama arter basincina bagli olan intraokuler
basinci kontrol grubuna gore anlamli olarak diigiik bulmuslardir. Ancak KAH tizerine etkili
olmadigini bulmuslardir.

Genel olarak preoperatif olarak verilen gabapentinin entiibasyon sirasinda olusan
hipertansiyonu engelledigi sdylenebilir. Tek doz veya multipl dozlarim kullanimi
karsilagtirilabilir. Ne var ki kalp atim hizi ilizerine goriilen etkilerin doz bagimli veya
dozdan bagimsiz olabilecegi bildirilmistir. Her entiibasyon sirasinda stres mediatorleri ve
hemodinamiyi etkileyecek faktorler kayit altina alinmamistir. 30 saniyeden fazla siiren
laringoskopi artmis kalp hizi ve arteryal kan basinct ile iliskilidir (75). Biz yaptigimiz
calismada 1200 mg gabapentin dozunu tek seferde uyguladik. Fassoulaki ve ark. (76) ise
abdominal histerektomi operasyonu gecirecek 42 hastaya cerrahi oncesi 6 saat araliklarla

plasebo ve 1600 mg gabapentin vermisler ve entiibasyon sonrasi 0, 1, 5 ve 10. dakikalarda

42



entlibasyona yanit1 degerlendirdiklerinde, gabapentin kullanan grupta sistolik ve diastolik
arter basincinin entiibasyon sonrasi kontrol grubuna kiyasla anlamli olarak diisiik oldugunu
bulmuslar. Kalp atim hizinin ise iki grup arasinda farklilik gostermedigini ¢alismalarinda
gostermisgler ve sonug olarak gabapentinin laringoskopiye olan hipertansif yanit1 dnledigini
ancak tasikardi iizerine etki etmedigini savunmuslar. Tagikardi lizerine etki etmemesini
laringoskopi ve entiibasyon oncesi indiiksiyonda propofol kullanilmasina baglamislardir.

Gabapentinin molekiiler yapist bilinmemekle beraber Ca’ un hiicre i¢ine akisim
engellemesi laringoskopi sirasindaki kas gevsemesinden sorumlu tutulmaktadir.
Gliniimiizde yapilmig bircok c¢alismada kisa etkili ve hizli etki baglangici olan
remifentanilin trakeal entlibasyona karsi olusan hemodinamik yaniti baskilamada etkili
oldugu bildirilmektedir (24).

Calismamizda indiiksiyon ile beraber baglayan ve operasyon sonrasina kadar devam
eden remifentanil inflizyonu olmustur. Bu da gruplar arasinda hemodinamik fark
olmamasinin diger bir sebebi olabilir. Arteryal barorefleks cevabi sevoflurane ve nitroz
oksid anestezisinde 6nemli 6l¢iide baskilanir (77). Biz de yaptigimiz ¢alismada sevoflurane
inhalasyon anestezigini kullandik bu da gruplar arasi anlamli fark olmamas1 agisindan
onemli olabilir.

Postoperatif agri, cerrahi travma ile baglayip giderek azalan ve doku iyilesmesiyle
sonlanan, klinikte sik karsilastigimiz, etkinligi ilk 24 saat i¢inde cok fazla olan akut bir
agridir. Postoperatif agrinin degerlendirmesinde ve analjezik gereksinimin saptanmasinda
kullanilmak tizere bir ¢cok skala gelistirilmistir. Viziiel Analog Skala 10 cm’lik yatay bir
¢izgi lizerinde ¢izginin en solunun agrisizhifi, ¢izginin en saginin ise ¢ok siddetli agriy
gosterdigi ve olgularin bu ¢izgi {izerinde agrisinin yerinin belirlenmesinin istendigi basit
bir agr1 skalasidir ve siklikla agr1 degerlendirilmesinde kullanilir (78).

Gabapentin santral sinir sisteminin 6nemli bir ndrotransmiteri olup GABA’nin yapisal
analogudur. Cesitli kimyasal ve cerrahi prosediirlerin indiikledigi agrinin azalmasinda
etkili oldugu ve primer olarak antihiperaljezik ve antiallodinik etkinin iiretildigi arka kok
tizerinden etki ettigi gdsterilmistir (11 ).

Yapilan calismalarda, postoperatif hastalarda yara ¢evresindeki mekanik hiperaljezinin,
deneysel olarak olusturulmus 1smin indiikledigi hiperaljezi ile aynin mekanizmay1
paylastig1 gosterilmistir. Gabapentin santral sensitizasyon yaparak etki eder (62).

Gabapentinin preemtif analjezik etkisi iyi bilinmektedir. Arastirmacilar preoperatif
verilen tek veya multipl doz verilince postoperatif analjezik gereksinimini azalttigin

bildirmisler (36,79).
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Akut postoperatif agr1 ve postoperatif opioid tiikketimi {izerine etkisi ¢esitli caligmalarda
degerlendirilmistir (36,79).

Literatiir taramamizda gabapentinin perioperatif opioid gereksinimini azalttig
bildirilmistir (11,36).

Gabapentin gibi ¢esitli agr1 modellerinde hiperaljeziyi onleyen ilaglar, insanlarda akut
postoperatif agrida 6nemli rol iistlenebilir (11).

Bu calismada elektif septum deviasyonu+FESS ve rinoplasti operasyonuna alinan
hastalarda VAS degerinin ortalama 2-3 civarinda oldugunu gordiik. Bu tip operasyonlarda
postoperatif yiiksek dereceli agr1 skalalar1 olmadigini gézlemledik. Gabapentin ve kontrol
grubumuz arasinda VAS degerleri ve postoperatif metamizol sodyum tiiketimi arasinda
anlamli fark bulamadik. Literatiir taramamizda gabapentinin bulgularimizdaki gibi, agri
etkilerinin kisa siireli; VAS’1 diisiik olgularda analjezik etkisinin anlamli olmadigim
gozlemledik (80,81). Analjezik olarak genelde daha agrili islemlerde ve uzun vadeli
analjezi gerektiren durumlarda analjezik etkisinin anlamli yiiksek oldugu bulunmustur
(82,83,84).

Ajorl ve ark. (85), yaptiklar ve 140 hastayr dahil ettikleri caligmalarina elektif
histerektomi operasyonuna alinacak hastalara 600 mg oral gabapentin veya placebo tablet
vermisler ve sonugta gabapentin grubunun postoperatif analjezik gereksinimin azalttigini
ve POBK insidansinin gabapentin grubunda daha diisiik oldugunu bulmuslar.

Rorarius ve ark. (86), vajinal histerektomi operasyonu gecirecek hastalara operasyondan
2,5 saat dnce oral 1200 mg gabapentin ve kontrol grubuna 15 mg oksazepam vermislerdir.
VAS’1n postoperatif 1. 2. 4.8. ve 20. saatte azaldigim1 ve postoperatif 0-20 saatte fentanil
titkketiminin gabapentin grubunda azaldigini ortaya koymuslardir.

Bulgular 6zetlenecek olursa;

Yapilan ¢aligmada operasyondan 1 saat dnce verilen oral 1200 mg gabapentin ile;

1.Preoperatif anksiyetenin azaldig,

2.Preoperatif bulanti-kusmada artis saglamadig,

3.Preoperatif Ramsey sedasyon skalada kontrol grubuna gdre anlaml artis sagladigi,

4.Bas donmesi ve birka¢ hastada bas agrisi goriildiigii,ek yan etki goriilmedigi,

5.Hemodinamik parametrelerde herhangi bir olumsuz etkiye yol agmadig,

6.VAS skorunu kontrol grubuyla ayni sekilde etkiledigi,

7.Postoperatif total metamizol sodyum tiiketimi ve metpamid tiiketimini etkilemedigi

gortldi.
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6. SONUC

Sonug olarak preoperatif oral verilen 1200 mg gabapentinin, yan etkileri az, anksiyolitik
etkisi oldukca iyi diizeyde, olumsuz hemodinamik etkileri olmamasi nedeniyle genel
anestezide diger premedikasyon ilaclarina alternatif kullanilabilecekbir ajan oldugu

kanaatine varilmustir.
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7. OZET
Giris:

Calismamizda elektif septum deviasyonu+FESS veya rinoplasti operasyonu planlanan
60 goniillii, normotansif 18-65 yas aras1 ASA1-2 olan hastaya operasyondan 1 saat dnce
oral gabapentin veya plasebo tablet vererek gabapentinin operasyon Oncesi anksiyete,
laringoskopi ve trakeal entiibasyona hemodinamik yanit, intraoperatif hemodinami,
intraoperatif opioid tiiketimi, operasyon sonu analjezik ve antiemetik ihtiyacinin

belirlenmesi amaglandi.

Materyal Metod:

Olgular rastgele iki gruba ayrildi. GrupG: 1200 mg gabapentin tb, Grup K: Placebo tb,
operasyondan 1 saat once oral verildi. Grup G ve K’ya ayrica premedikasyon verilmedi.
OAB, SAB, DAB, KAH ve O, saturasyonu monitorize olan olgularin giris degerleri
kaydedildi. Olgular yan etkiler bulanti-kusma, bas agrisi, bas donmesi, uykuya egilim,
Ramsey sedasyon skalasi ve anksiyete 5 Olgekli skala agisindan degerlendirildi.
Entiibasyon ve intraopertaif kardiyovaskiiler parametreler takip edildi. Postoperatif Aldrete
derlenme skoru, VAS degeri, bulanti kusma, bas donmesi, bas agrisi, uykuya egilim,
solunum depresyonu PACU’da ve 1, 3, 5, 12 ve 24. saatte serviste degerlendirildi. VAS
degeri 4’ iin lizerinde oldugunda i.v metamizol sodyum verildi. Bulanti-kusmada
metklopramid verilmesi planlandi. Total analjezik ve total antiemetik ihtiyaci kaydedildi.

Bulgular:

Gruplar arasinda demografik ve klinik 6zellikler agisindan istatistiksel olarak anlaml
fark yoktu (p>0,05). Operasyon oncesi 5 Olgekli anksiyete degerleri GRUP G’de
istatistiksel olarak ileri derecede anlamli diisiik saptandi (p<0.05). Gruplar yan ekiler
acisindan degerlendirildiginde operasyon 6ncesi donemde bulanti, kusma acgisindan gruplar
arasinda anlamli fark yoktu.(p>0.05). Operasyon oncesi Grup K vertigo degerleri Grup G’e
gore istatistiksel olarak ileri derecede anlamh diisiik saptandi (p<0,05). Operasyon dncesi
Ramsey sedasyon skalas1 degerleri Grup K’da istatistiksel olarak anlamli diisiik saptandi
(p<0,05). Opeasyon oncesi K grubunda 0 (%0), G grubunda 3 (%10), bas agris1 gorildii.
Grup G’de de 10. dk ve ekstiibasyon sonu KAH degerleri operasyon 6ncesi donemine gore
istatistiksel olarak anlamli diisiik iken (p<0.01), diger donemlerde istatistiksel olarak
anlaml fark bulunamadi. Entiibasyondan sonra 1., 3., 5.ve 10. dk. SAB degerleri, Grup K
ve Grup G gruplar arasi istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p>0,05). SAB Grup
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K’da ekstiibasyon sonu ve operasyon sonu degerlerinde baslangi¢c donemine gore farklilik
saptanmazken (p>0.01) diger donemlerde SAB anlamli olarak daha diisiik bulundu ve
onemli derecede fark saptandi (p<0.01). Grup G’ de operasyon sonu ve operasyon sonu
30.dakika degerlerinde baslangic donemine gore farklilik saptanmazken (p>0.01).
Entiibasyondan sonra 1., 3., 5.ve 10. dk. DAB degerleri, Grup K ve Grup G gruplar arasi
istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi (p>0,05). DAB Grup K ve Grup G’de
entiibasyon 1.dakika, operasyon sonu ve operasyon sonu 30.dakika degerlerinde operasyon
oncesi donemine gore farklilik saptanmazken (p>0.01) diger donemlerde DAB anlamli
olarak daha diisiik bulundu ve 6nemli derecede fark saptandi (p<0.01). Entiibasyondan
sonra 1., 3., 5.ve 10. dk. OAB degerleri, Grup K ve Grup G gruplar arasi istatistiksel olarak
anlaml fark bulunamad: (p>0,05). OAB Grup K’da entiibasyon 1.dakika ve operasyon
sonu degerlerinde operasyon Oncesi donemine gore farklilik saptanmazken (p>0.01) diger
donemlerde OAB anlamli olarak daha diigiik bulundu ve 6nemli derecede fark saptandi
(p<0.01). Grup G’de ise operasyon sonu degerinde operasyon Oncesine gore farklilik
saptanmazken (p>0.01) diger donemlerde OAB anlamli olarak daha diisiik bulundu ve
onemli derecede fark saptandi (p<0.01). Ancak hic¢birinde miidahale gerekmedi. Gruplar,
bulant1 agisindan karsilastirildiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmadi (p>0,05). Kusma agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark yoktu (p>0,05). Operasyon sonu 3.saat Grup K degerleri grup G’ ye gore
istatistiksel ~olarak anlamli olarak diisiik bulundu. Gruplar VAS acisindan
karsilagtirildiginda her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi
(p>0,05). Intraoperatif remifentanil tiiketimi, postoperatif metamizol sodyum ve
metoklopramid tiikketimi agisindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadi (p>0,05). Operasyon sonu 1.saatte K grubunda 3(%10), G grubunda 1(%3.3)
bas agris1 goriildii (p>0,05); istatistiksel olarak anlamli bir fark yoktu. Operasyon sonu
Aldrete derlenme skoru degerlerinde de istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi
(p<0,05).

Sonuc:

Sonug olarak preoperatif oral verilen 1200 mg gabapentinin, yan etkileri az anksiyolitik
etkisi oldukcga iyi diizeyde, diger premedikasyon ilaglarina alternatif kullanilabilecek bir

ajan oldugu kanaatindeyiz.
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8. SUMMARY

We aimed in this study to determine the efficacy of gabapentin on state of anxiety at
preoperation, hemodynamic response to laryngoscopy and endotracheal entubation,
intraoperatif hemodynami, intraoperatif consumption ratio of opioids, to determine the
need of antiemetics and analgezics after operation, by given oral gabapentin or plasebo 1
hour before the operation to 60 voluntery normotensif, between 18-65 ages with ASAI-II
patients; who had been planned to undergone septal deviation, functional endoscopic sinus
surgery or rhinoplasty operation.

Materials and Methods

Patients divided into 2 groups randomly.Group G: 1200 mg gabapentin tb and Group K:
Plasebo tb had been given 1 hour before the operation orally. Premedication had not been
given to both 2 groups.Mean arterial blood pressure, systolic arterial pressure, diastolic
arterial pressure, heart ratio and oxygen saturation values of patients moniterized and this
values recorded as his or her initial values. Patients considered with adverse effects, nausea
and vomit, headache, dizziness, sleepiness, by Ramsey sedation scala and anxiety with 5
measuring rods. Patients considered with Aldrate sedation scala, value of visual analog
scala(VAS), nausea and vomiting, headache, dizziness, sleepiness, depression of breath at
post anaesthesia care unit postoperatifly. Patients who had been sent to bed at service
considered with Ramsey sedation scala, value of visual analog scala, nausea and vomiting,
headache, dizziness at 1.,3.,5.,12 and 24 hours after operation.When the value of VAS
measured over 4, metamizol had been given by intravenously.Nausea and vomiting,
headache, dizziness, Ramsey sedation scala, dosages of which needed total analgesics and
total anthiemetics were recorded.

Results and Conclusians:

There was no significant difference between two gruops by demografically and clinical
specialites (p>0.05). At group G the value of anxiety with 5 measurement rods found very
significantly increased (p<0.05). When groups considired with adverse effects,nausea and
vomiting there was no significant difference between the groups before the operation
(p>0.05). The dizziness value of Group K before the operation was found significantly less
than Gruop G (p<0.05). before the operation value of Ramsey sedation scala was found
significantly less at Group K than the other group statistically (p<0,05). Before the
operation headache determined 0 (0%) at Group K, the same value was 3 (10%) for Group
G. The heart ratio of Grup G at 10 minutes and after the extubation was significantly less

than the preoperatif duration (p<0.01) but there was no significant difference for other
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terms of operation. For the value of systolic areterial pressure after the entubation at 1-3-5-
10 minutes there was not found significant difference between Group K and Group G
statistically (p>0.05). At group K systolic arterial pressure value was not found
significantly different between end of extubation and after operation with preoperatif
values (p>0.01) but for the other terms systolic arterial pressure values found significantly
increased and found significantly different statistically (p<0.01). At group G for systolic
arterial pressure value there was no significantly difference between the end of the
operation and at 30 minutes after the end of operation with preoperatif values statistically
(p>0.01) but for the other terms systolic arterial pressure was found significantly less and
there was found significantly difference statistically (p<<0.01).For diastolic arterial pressure
values at 1,3,5 and 10 minutes after the entubation there was no significant difference
between group K and group G statistically (p>0.05). At group K and group G for diastolic
arterial pressure at entubation, 1 minute, 30 minutes after the operation values there was
not found significantly difference between preoperatif values (p>0.01) fort he other terms
diastolic arterial pressure values found significantly less and there was determined
significantly diffrent statistically (p<0.01) .For the mean arterial pressure values at 1,3,5
and 10 minutes after the entubation there was no significant diffrence statistically between
group K and group G (p>0.05). At Group K for the mean arterial pressure there was not
found significant difference between values of mean arterial pressure at preoperatif
duration and values at 1 minute after entubation and end of operation (p>0.01) but for other
terms mean arterial pressure was found significantly less and signficantly different
statistically (p<0.01) .At group G there was no significantly difference between preoperatif
and end of the operation values for mean arterial pressure values (p>0.01) but for other
terms mean arterial pressure values was found significantly less and different statistically
(p<0.01). But there was not needed treatment.

When two groups considered for nauseaand vomiting there was not found significantly
difference statistically (p>0.05).The values of group K at 3 hours after the operation found
significantly less than group G .When two groups compared with visual analog scale there
was not found significantly difference statistically (p>0.05). For the intraoperatif need of
remifentanyl and need of postoperatif metamizole Na" and metoklopramid there was no
significantly difference between the groups (p>0.05). At 1 hour after the end of operation
at group K 3 (%10) and at group G 1 (3,3%) headache determined and tere was no
significantly difference statistically (p>0.05). For the value of Aldrete scala after operation

there was no significantly difference between two groups (p<0.05).
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Conclusion:
Ourstudy, showed that 1200 mg gabapentin which is given by orally before operation
has got less adverse effects and got good enough anxiolitic effects can be used as an

alternatively premedication agent.

50



9. KAYNAKLAR

1.Derbyshire DR,Chmielewski A,Fell D,Vater M,Achola K,Smith G.Plazma catec
holamine responses to tracheal intubation.Br J Anaesth 1983;55(9):855-60.

2. Kayhan Z. Endotrakeal Entiibasyon, Klinik Anestezi Genisletilmis 3. Baski.
Istanbul:Logos Yayincilik 2004; 1-15,15-36,191-228,243-306,267-73

3. Edwards N.D., Alford A.M., Dobson P.M., Peacock J.E.,Reilly C.S.: Myocardial
ischaemia during tracheal intubation and extubation. Br. J. Anasthesia 1994 Oct;73(4):537-
9

4. A.D. Malde, V. Sarode: Attenuation Of The Hemodynamic Response To Endotracheal
Intubation: Fentanyl Versus Lignocaine. The Internet Journal of Anesthesiology 2007 Volume 12
Number 1 ,ISSN: 1092-406X

5. Hanania M.Postoperatif agri tedavisi.In,Ronald Kanner,(ed.)Agrinin sirlar,Ceviri
Editorii ;Ozyalcin S.New York ,Hanley&Belfus 2005;123-9.

6. Apfelbaum JL,Chen C,Mehta SS,Gan TJ.Postoperatif pain experience :result from a
national survey suggest postoperative pain continues to be undermanaged.Anesth.Analg
2003 ;97(2):534-40

7. Wu CL.Acute postoperatif pain.in:Miller RD,(ed) Miller’s Anesthesia,6th ed
,Philadelphia,Churchill Livingstone 2005 ;2729-62

8. Dahl JB,Moiniche S.Pre-emptive analgesia .Br Med Bull 2004 13 ;71:13-27.

9. Stoelting RK.Opioidler .Ceviri:Toygay P.In:Stoelting RK,Miller RD,(eds.) Temel
anestezi 5.baski,Ceviri Editorii:Akkaya T,Ates Y,Batislam Y,(eds.),Ankara,Giines tip
kitabevi,2010;119-123,168-77,580-592

10. Austrup ML, Korean G. Analgesic agents for the postoperative period. Opioids. Surg
Clin North Am 1999;79(2):253-73.

11.Turan A, Memis D, Karamanlioglu B, Yagiz R, Pamuk¢u Z, Yavuz E. The analgesic
effects of gabapentin in monitored anesthesia care for ear-nose-throat surgery.Anesth
Analg 2004;99(2):375-8.

12. Guttuso T Jr, Roscoe J, Griggs J. Effect of gabapentin on nausea induced by
chemotherapy in patients with breast cancer. Lancet 2003;361(9370):1703-5

13. Havayolunun kontrolii.Ceviri:Y1lmaz AA,Tulunay M..In:Morgan GE,Mikhail
MS,Murray MlJ,(eds.) Klinik Anesteziyoloji, Ceviri editorii:Tulunay M,Cuhruk
H,Ankara,Giines tip kitabevi 2008 ;91-116

14. Rosenblatt WH. Airway management. In: Barash PG, Cullen BF, Stoelting RK, editors.
Clinical Anesthesia 4th ed. Philadelphia: Lippincott ,Williams & Wilkins,2001; 595-638.

51



15. Gal TJ. Airway management. In: Miller RD, (ed.) Miller’s Anesthesia 6th ed.
Philadelphia: Elsevier Churchhill Livingstone; 2005; 1617-1652

16. Mikawa K, Nishina K, Maekawa N, Obara H. Comparison of nicardipine, diltaizem
and verapamil for controlling the cardiovascular responses to tracheal intubation. Br J
Anaesth 1996; 76(2): 221-226.

17. Shribman AJ, Smith G, Achola KJ. Cardiovascular and catecholamine responses to
laryngoscopy with and without tracheal intubation. Br J Anaesth 1987;59(3): 295-9.

18. Oczenski W, Krenn H, Dahaba AA, Binder M, El-Schahawi-Kienzl I, Jellinek H ,et al.
Hemodynamic and catecholamine stress responses to insertion of the Combitube, laryngeal mask
airway or tracheal intubation. Anesth Analg 1999 Jun;88(6):1389-94.

19. Finfer SR, MacKenzie SI, Saddler JM, Watkins TG: Cardiovascular responses to tracheal
intubation: a comparison of direct laryngoscopy and fibreoptic intubation. Anaesth Intensive Care
1989;17(1): 44-8.

20. Nigrovic V, Lynnes S. Succinylcholne-Induced Increases in Plasma Catecholomine
Levels in Humans. Anesth. Analg 1983; 62(7):627-32.

21. Menigaux C,Guignard B,Adam F,Sessler DI, Joly V,Chauvarin M.Esmolol prevents
movement and attenuates the BIS response to orotracheal intubation.Br J Anaesth 2002
Dec;89(6):857-62

22. Sarantopoulos C, McCallum JB, Kwok WM, Hogan Q. Gabapentin decreases
membrane calcium currents in injured as well as in control mammalian primary afferent
neurons. Reg Anesth Pain Med 2002; 27(1): 47-57

23.Martin DE., Rosenberg H, Aukburg SJ.,Bartkowski RR,Edwards MW,Greenhow DE et
al: Low dose fentanyl blunts circulatory responses to tracheal intubation. Anesth Analg

1982;61(8): 680-84

24. Fassoulaki A, Patris K, Sarantopoulos C, Hogan Q. The analgesic effect of gabapentin
and mexiletin after breast surgery for cancer. Anesth Analg 2002; 95(4): 985-91

25. Kayaalp SO. Rasyonel tedavi yoOniinden Tibbi farmakoloji. Ankara, Hacettepe
Ta¢Yayincilik 2000;981-1004

26. Erdine S., editor. Agr1. Ugiincii baski. Istanbul, Nobel Tip Kitabevleri; 2007;581-604

27. Morgan GE, Mikhail MS.Ceviri: Liileci N. Klinik Anesteziyoloji. Nobel tip kitapevleri;
2002;1-12,137-41

28. Barash PG, Cullen BF, Stoelting RK. Ceviri: Elar Z. Klinik Anestezi El Kitabi.
Istanbul, Logos yayincilik,1999;115-88.

29. Sweeney C, Bruera E. Opioids, In: Handbook of Pain Management. Mel Zack R, Well
PD, editors. Edinlourg, Churchill Livingstone. 2003;pp.

52



30. Egan TD,Lemmens JHM,Fiset P,Hermann DJMuir KT,Stanski DR,et al.The
pharmakokinetics of the new short-acting opioid remifentanil (G187084B) in healthy adult
male volunteers.Anesthesiology 1993;79(5):881-92

31. Guignard B,Bossard AE, Coste C,Sesler DI,Lebrault C,Alfonsi P,et al. Acute opioid
tolerance.intraoperative remifentanil increases postoperative pain and morphine
requirement.Anesthesiology 2000;93(2):409-417.

32. Wamil AW, Paris W. Consideration of the analgesic of gabapentin. Curr Sci 1997;1:
251-263.

33. Kesim M. Periferik Dokularda GABA. Sendrom Dergisi. 1999;11(3):96-7.

34. Susman N. Other anticonvulsants. In: Sadock BJ, Sadock VA, editors. Comprehensive
Textbook of Psychiatry. Vol.2, 7th ed.Philadelphia: Lippincott Williams and Wilkins,
2000: 2299-2303

35. Magnus L. Nonepileptic uses of gabapentin. Epilepsia 1999;40(6): 66-74.
36. Kog¢ S, Memis D, Sut N .The Preoperative Use of Gabapentin, Dexamethasone, and

Their Combination in Varicocele Surgery.A Randomized Controlled Trial. Anesth Analg
2007;105(4):1137-42

37. Erfurth A, Kammerer C, Grunze H, Normann C, Walden J. An open label study of the
gabapentin in the treatment of acute mania. J Psychiatr Res 1998; 32(5): 261-4.

38. Shimoyama M, Shimoyama N, Inturrisi CE, Elliott KJ. Gabapentin enhances the
antinociceptive effects of spinal morphine in the rat tail-flick test. Pain 1997;72(3):375-82

39. Caraceni A, Zecca E, Martini C, De Conno F. Gabapentin as an adjunctant to opioid
analgesia for neuropathic cancer pain. J Pain Symptom Manage 1999;17(6):441-5

40. Turan A, Karamanlioglu B, Memis D, Hamamcioglu MK, Tukenmez B, Pamukcu Z, et
al.Analgesic effect of gabapentin after spinal surgery. Anesthesiology 2004;100(4):935- 8

41. Ian Gilron, Bailey JM,Tu D,Holden RR,Weaver DF,Houlden RL.Morphine,gabapentin,
or their combination for neuropathic pain.N Engl J Med 2005;352(13):1324-34

42, Karatas G, Tamam L, Ozpoyraz N. Anksiyete bozukluklarinda gabapentin
tedavisi.Klinik Psikofarmakoloji Biilteni 2003;13:37-42.

43.Lerman J. Surgical and patient factors involved in postoperative nausea and vomiting.
Br J Anaesth 1992: 69 (1): 24-32

44. Cohen MM, Duncan PG, DeBoer DP, Tweed WA. The postoperative interview:
assessing risk factors for nausea and vomiting. Anesth Analg 1994; 78(1): 7-16.

53



45.Cekmen N, Akgabay M,MahliA, Arslan M. Comparison of tte effect of
dexhamethasone and metoclopramide on postoperotive nause and vomiting. Erciyes Tip
Dergisi Erciyes 137 Medical Journal 2003;25 (3).137-143

46. Watcha MF, White PF. Postoperative nausea and vomiting: its etiology, treatment and
prevention. Anesthesiology 1992; 77(1): 162-184.

47. Maneuf YP, Hughes J, McKnight AT. Gabapentin inhibits the substance P-facilitated
Ks evoked release of [3H]glutamate from rat caudal trigeminal nucleus slices. Pain 2001;
93(2): 191-6.

48. Power [.Recent advances in postoperative pain therapy.Br J Anaesth 2005;95(1):43-51

49. Dirks J,Peterson KL,Rowbotham MC,Dahl JB:Gabapentin suppresses cutaneous
hyperalgesia following heat-capsaicin sensitization. Anesthesiology 2002;97(1):102-7.

50.Sacan O, Taspmar V, Yildiz N, Baskan S, Dikmen B, Gogiis N. Rejyonal Anestezi
Uygulayicilarinda Anksiyete. Tiirk Anest Rean Der Dergisi 2010; 38(1):28-34

51.Clarke H, Kay J, Beverley A. Orser, Gollish J,Mitsakakis N,KatzJ, Gabapentin Does
Not Reduce PreoperativeAnxiety When Given Prior to Total Hip Arthroplasty. Pain Med
2010; 11(6): 966-971.

52.Dirks J, Fredensborg BB, Christensen D,Fomsgaard JS,Flyger H,Dahl JB.A randomized
study of the effects of single-dose gabapentinversus placebo on postoperative pain and
morphineconsumption after mastectomy. Anesthesiology 2002;97(3):560-4.

53.Turan A, Karamanlioglu B, Memis D, Usar P, Pamukc¢u Z, Tiire M. The analgesic
effects of gabapentin after abdominal hysterectomy. Anesth Analg 2004;98(5):1370-3.

54.Syal K,Gorna M,Dogra RK,Ohrl A,Gupta AK,Goel A. "Protective premedication": a
comparative study of acetaminophen, gabapentin and combination of acetaminophen with

gabapentin for post-operative analgesia. J Anaesthesiol Clin Pharmacol 2010;26(4):531-
36.

55.Weldon BC, Mhernoor F, White PF. Oral midazolam in children : effect of time and adjunctive
therapy. Anesth Analg 1992; 75(1): 51-5.

56.Singh L, Field MJ, Ferris P, Hunter JC, Oles RJ, Williams RG,et al.. The antiepileptic
agent gabapentin (Neurontin) possesses anxiolytic-like and antinociceptive actions that are
reversed by D-serine. Psychopharmacology (Berl) 1996;127(1):1-9.

57.Rao D. Tovar M. Oseroff SB,Vier DC,Schultz S,Thompson JD,et al.Crystal-field and
exchange Interactions of dilute Gd+3 Ions in Eu2CuO4. Phys Rev B Condens Matter
1988;38(13): 8920-22.

58.Menigaux C, Adam F, Guignard B,Sessler DI,Chauvin M.Preoperative Gabapentin
Decreases Anxiety and Improves Early Functional Recovery from Knee Surgery.Anesth
Analg 2005;100(5):1394 -9.

54



59.Ismailoglu S, Sicanlarda  Gabapentinin antidepren ve anksiyolitik etkinliginin
arastirilmasi (Yiiksek lisans Tezi) T.C Eskisehir Osmangazi Universitesi Saglik Bilimleri
Enstitiisii Tibbi Farmakoloji Anabilim Dali, OCAK-2011.

60.Gilron I, Orr E, Tu D, O’Neill JP, Zamora JE, Bell AC. A placebo-controlled
randomized clinical trial of perioperative administration of gabapentin, rofecoxib and their
combination for spontaneous and movement-evoked pain after abdominal hysterectomy.
Pain 2005;113(1-2):191-200.

61.Pandey CK, Sahay S, Gupta D, Ambesh SP, Singh RB, Raza M,et al. Preemptive
gabapentin decreases postoperative pain after lumbar discoidectomy. Can J Anaesth
2004;51(10):986-9.

62.Pandey CK, Priye S, Singh S, Singh U, Singh RB, Singh PK.Preemptive use of
gabapentin significantly decreases postoperative pain and rescue analgesic requirements in
laparoscopic cholecystectomy. Can J Anaesth 2004;51(4):358-63.

63.Sarigicek V Total Abdominal Histerektomide Gabapentin ve Parasetamoliin
preemptif analjezik etkinligi (Uzmanlik Tezi) T.C.noénli Universitesi Tip
Fakiiltesi,Malatya ,2005.

64.Mao J, Chen LL. Gabapentin in pain management. Anesth Analg 2000;91(3):680-7.

65.McLean MJ, Morrell MJ, Willmore LJ,Privitera MD,Faught RE,Holmes GL,et al.Safety
and tolerability of gabapentin as adjunctive therapy in a large, multicenter study. Epilepsia
1999;40(7):965-72.

66.Pandey CK, Priye S, Ambesh SP, Singh S, Singh U, Singh PK.Prophylactic gabapentin
for prevention of postoperative nausea and vomiting in patients undergoing laparoscopic
cholecystectomy:a randomized, double-blind, placebo-controlled study. J Postgrad Med
2006; 52(2): 97-100

67.Rose MS, Kam PC.Gabapentin:pharmacology and its use in pain management.

Anaesthesia 2002;57(5):51-462

68.Morgan GE. Mikhail MS. Anaesthesia for the patients with cardiovasculary disease.In:
Morgan GE. Mikhail MS (Eds.).Klinik Anesteziyoloji, 4th Ed. Appleton &Lange,
Stanford, 2008;393-4.

69.Kovac AL.Controlling the hemodynamic response to laryngoscopy and endotracheal
intubation. J Clin Anesth 1996 Feb;8(1):63-79.

70.Thomson IR. The haemodynamic response to intubation: a perspective. Can J Anaesth
1989;36(4):367-9

71.Hogue CW, Talke P, Stein PK, Richardson C, Domitrovich PP,Sessler DI. Autonomic

nervous system responses during sedative infusions of dexmedetomidine. Anesthesiology
2002; 97(3): 592-8.

55



72. Fassoulaki A, Melemeni A, Paraskeva A, Petropoulos G. Gabapentin attenuates the

pressor response to direct laryngoscopy and tracheal intubation. Br J Anaesth
2006;96(6):769-73.

73.Memis D, Turan A, Karamanlioglu B, Seker S, Tiire M. Gabapentin reduces
cardiovascular responses to laryngoscopy and tracheal intubation. Eur J Anaesth
2006;23(8):686-90

74 Kaya FN,Yavascaoglu B,Baykara B,Altun GT,Giilhan G,Ata F. Effect of oral
gabapentin on the intraocular pressure and haemodynamic responses induced by tracheal
intubation. Acta Anesthesiol Scand 2008 Sep;52(8):1076-80.

75.Stoelting RK. Circulatory changes during direct laryngoscopy and tracheal intubation:
influence of duration of laryngoscopy with or without prior lidocaine. Anesthesiology
1977; 47(4): 3814

76. Fassoulaki A, Stamatakis E, Petropoulos G, Siafaka I, Hassiakos D, Saratopoulos
C.Gabapentin attenuates late but not acute pain after abdominal hysterectomy. Br JAnaesth
2006;96(6):769-73.

77.Tanaka M, Nishikawa T. Arterial baroreflex function in humans anaesthetized with
sevoflurane. Br J Anaesth 1999; 82: 3504

78.Vallano A, Aguilera C, Arnau JM, Banos Je, Laporte JR. Management of postoperatif
pain in abdominal surgery in Spain: A multicentre drug utilization study. Br J Clin
Pharmacol 1999;47(6):667-73.

79.Dierking G, Duedahl TH, Rasmussen ML, Fomsgaard JS,Mginiche S, Remsing J,et al.
Effects of gabapentin on postoperative morphine consumption and pain after abdominal
hysterectomy: a randomized, double-blind trial. Acta Anaesthesiol Scand 2004;48(3):322—
7

80. Kuhnle MD,Ryan DS,Coe CD,Eaddy J,Kuzmowych C,Edward J,et al.Oral gabapentin
for photorefractive keratectomy pain.J Cataract Refract Surg 2011 Feb;37(2):364-9.

81. Spence D,Goff J,Mohan E,Bowen K,Osborne L,Maye J.Perioperative administration of
gabapentin for shoulder arthroscopy: a prospective, randomized, double-blind, placebo-
controlled study. AANA J 2011 ;79(4 Suppl):S43-50.

82. Ozgencil E,Yalcin S,Tuna H,Yorukoglu D, Kecik Y .Perioperative administration of
gabapentin 1,200 mg day-1 and pregabalin 300 mg day-1 for pain following lumbar
laminectomy and discectomy: a randomised, double-blinded, placebo-controlled
study.SIngapore Med J 2011 ;52(12):883-9.

83. Tiire H, Sayin M, Karlikaya G, Bingol CA, Aykac B, Tiire U. The analgesic effect of
gabapentin as a prophylactic anticonvulsant drug on postcraniotomy pain: a prospective
randomized study.Anesth Analg 2009 ;109(5):1625-31.

56



84.Sen H,Sizlan A,Yanarates O,Emirkadi H,Ozkan S,Dagli G ve ark.A Comparison of
Gabapentin and Ketamine in Acute and Chronic Pain After Hysterectomy.Anesth Analg
2009 Nov;109(5):1645-50..

85. Ajorl L,Nazarl L,Mazloomfard MM, Amirl Z.Effects of gabapentin on postoperative
pain, nausea and vomiting after abdominal hysterectomy: a double blind randomized

clinical trial. Arch Gynecol Obstet 2012;285(3):677-82

86. Rorarius MGF, Mennander S, Suominen P. Gabapentin for the prevention of
postoperative pain after vaginal hysterectomy. Pain 2004;110(1-2):175-81.

57



10. TESEKKUR

Uzmanlik egitimimde bilgi ve becerilerimi gelistirmemde bana emegi gegen hocalarim;
Prof. Dr. Seref Otelcioglu, Prof. Dr. Sema Tuncer Uzun, Prof. Dr. Cemile Oztin Ogiin,
Prof. Dr. Alper Yosunkaya, Prof. Dr. Ruhiye Reisli, Do¢. Dr. Aybars Tavlan, Dog. Dr.
Atilla Erol, Yrd.Do¢.Dr.Ahmet Topal, Yrd.Do¢.Dr.Gamze Sarkilar, Yrd.Doc¢.Dr.Tuba
Berra Saritas, Yrd. Dog¢.Dr. Hale Borazan, Yrd. Do¢ Dr.Alper Kiligaslan ve Yrd. Dog. Dr.
Funda Gok’e, tez ¢alismam siiresince her asamada beni destekleyen ve bana yol gosteren
ozel ilgi ve emegini esirgemeyen tez hocam Prof. Dr. Selmin Okesli’ye, uzmanlik
egitimim siiresince beraber calistifim aragtirma gorevlisi arkadaglarima, anestezi, agri
bilim dal1 ve reanimasyon ¢alisanlarina tesekkiirlerimi ve saygilarimi sunarim.

Ayrica ¢aligmalarim sirasinda manevi olarak destekleyen esime, ilgiye ihtiyact oldugu

donemde anlayislt olan kizin Ezgi Giilen’e sonsuz tesekkiir ederim.

Dr. Sezen Demirkan

58



