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OZET

Dogum Analjezisi I¢in Hasta Kontrollii Analjezide Bolus Ve Devamh Remifentanil
Infiizyonlarimin Karsilastirilmasi

Amag: Travay sirasindaki dogum agrisin1 6nlemek i¢in kullanilan intramuskuler
meperidin’in (I mg/kg) neden oldugu analjezik etkinligin ve yan etkilerin iki farkli
protokolde (bolus ve bolus+infiizyon) uygulanan hasta kontrollii remifentanil
uygulamasi ile karsilastirmak.

Gere¢ ve Yontem: Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun izni
alinarak, vajinal dogum planlanan 90 gebe, 3 ana gruba ayrildi. 15 primipar ve 15
multipar olgudan olusan Grup M’e 1 mgr/kg i.m. meperidin verildi. 15 primipar ve 15
multipar olgudan olusan Grup B’ye bir HKA cihazi yardimiyla 0,25 mikrogram/kg i.v.
remifentanil 2 dk kilitli kalma siiresi igerisinde bolus dozda verilirken, 15 primipar ve
15 multipar olgudan olusan Grup I’e 0,025 mikrogram/kg/dk i.v. remifentanil
inflizyonuna ek olarak 0,25 mikrogram/ kg i.v. remifentanil 2 dk kilitli kalma siiresi
icerisinde bolus dozda verildi. HKA, yenidoganin ¢ikimini takiben sonlandirildi. Travay
stiresince sistolik-diastolik arter basinglari, anne kalp atim hizlari, agr1 VRS, hasta
konfor ve sedasyon skorlari degerlendirildi. Dogumu takiben 1. ve 5. dk APGAR
skorlar1 kaydedildi.

Bulgular: Tim gruplarda, travay boyunca ve dogum aninda ortalama agr1 VRS
skorunda, baslangic agri VRS skoruna gore istatistiksel olarak anlamli bir diisiis
belirlendi (p<0,05). Travay siiresince ortalama agr1 VRS skoru Grup B ve Grup i’de,
Grup M’den diisiik bulundu (p<0,05). Travay siiresince ortalama agr1 VRS skoru Grup
I’de, Grup B’den diisiik bulundu (p<0,05). Dogum aninda ortalama agr1 VRS skoru
Grup B ve Grup I’de benzerdi (p>0,05). Tiim gruplarda travay siiresince ve dogum
aninda ortalama sedasyon skorlar1 benzerdi (p>0,05). Travay siiresince ortalama hasta
konfor skoru Grup B ve Grup I’de, Grup M’den diisiik bulundu (p<0,05). Travay
siiresince ortalama hasta konfor skoru Grup I’de, Grup B’den diisiik bulundu (p<0,05).
Dogum aninda ortalama hasta konfor skoru Grup B ve Grup I’de benzerdi (p>0,05).
Hicbir olguda hipotansiyon ve bradikardi gézlenmedi. Higbir olguda oksijen saturasyon
degerleri % 96’nin altina diigmedi. Tiim gruplarda 1 ve 5. dk APGAR skorlar1 normal
sinirlardaydi.

Sonu¢: Rejyonel analjeziyi kabul etmeyen ya da kontrendike oldugu bilinen
olgularda dogum analjezisi i¢in i.v. hasta kontrollii remifentanilin, i.m. meperidine gore
daha fazla yan etkilere neden olmadan daha etkin ve konforlu analjezi saglamasi
nedeniyle dogum analjezisinde tercih edilebilecegi kanisina varildi.

Anahtar kelimeler: Agrisiz dogum, remifentanil, hasta kontrollii analjezi

VI



ABSTRACT

Comparison of Bolus and Continuous Remifentanil Infusions At Patient
Controlled Analgesia For Labour Analgesia

Aim: To compare the analgesic efficacy and side effects of two different
protocols of patient controlled remifentanil application (bolus and bolus + infusion)
with intramusculer meperidine (1 mgr/kg) used to avoid the labor pain during the birth.

Material and method: Cukurova University Faculty of Medicine Ethics
Committee consent, 90 pregnant women scheduled for vaginal birth, were divided into
3 main groups. 1 mg/kg i.m. meperidine was given to group M which consists 15
primiparous and 15 multiparous cases. 0.25 micrograms/kg i.v. remifentanil bolus dose
was given, with the help of a PCA device, to group B consisting of 15 primiparous and
15 multiparous patients. 0.25 micrograms/kg i.v. remifentanil bolus dose and 0.025
micrograms/kg/dk i.v. remifentanil infusion was given, with the help of a PCA device,
to group B consisting of 15 primiparous and 15 multiparous patients. PCA was
terminated after the birth of the newborn. The systolic-diastolic arterial pressure,
maternal heart rate, pain VRS, patient comfort and sedation scores were evaluated
during the labor. 1. and 5. min. APGAR scores were recorded following the birth.

Results: There were a statistically significant drop in the mean pain VRS scores
during labor and at birth according to the initial pain VRS scores (p<0.05). The mean
pain VRS scores during labor in Group B and Group | were found lower than group M
(p<0.05). During the labor, average pain VRS scores in Group | were lower than Group
B (p<0.05). Average pain VRS scores were similar in Group | and Group B at birth
(p>0.05). Mean sedation scores were similar during labor and at birth in all groups
(p>0.05). The mean patient comfort scores during labor in Group B and Group | were
found lower than group M (p<0.05). During the labor, average patient comfort scores in
Group | were lower than Group B (p<0.05). Average patient comfort scores were
similar in Group | and Group B at birth (p>0.05). There were no cases of hypotension
and bradycardia. None of the cases did not fall below 96% oxygen saturation values. In
all groups, 1 and 5 min. APGAR scores were within normal limits.

Conclusion: It was considered to be preferable i.v. patient controlled remifentanil
for labor analgesia instead of i.m. meperidine because of it's more efficient and
comfortable without causing more side effects than meperidine.

Key words: Painless birth, remifentanil, patient-controlled analgesia

Vil



1. GIRIS ve AMAC

Dogum eylemi, bugiin bilinen ve tanimlanan en siddetli agr1 kaynaklarindan
biridir.! Ozellikle primiparlardaki uterus kontraksiyonu ve dogum eylemi siddetli agri
nedenidir. Melzack dogum agrisin1 parmak amputasyonu ve kozaljiden sonra en siddetli
agr1 olarak bildirilmistir.

Obstetrik agrinin siddeti iyi bilinmesine karsin halen diinyada analjezi amagli gok
farkli yontemler kullanilmaktadir. Giinlimiizde bu amagla sik kullanilan en etkin ve
giivenli analjezi yontemi epidural analjezidir.>®> Ancak koagiilasyon defekti olan veya
antikoagiilan kullanan hastalarda, enfeksiyon hikayesi bulunan hastalarda veya epidural
analjeziyi istemeyen hastalarda etkin bir analjezi yontemi arayisi devam etmektedir.

Gilinlimiizde dogum analjezisi i¢in sik kullanilan geleneksel yontemlerden biri orta
etkili bir opiyoid olan meperidinin intramuskuler kullamimidir. Ancak, meperidinin
dogum oncesi Ozellikle yiiksek dozlarda ve dogumdan 2-3 saat 6nce kullanildiginda
neonatal depresyona neden oldugu gosterilmistir. Bu anlamda son yillarda dogum
analjezisi i¢in hasta kontrollii analjezi yontemi bir alternatif olarak sunulmus ve bu
hasta grubu i¢in popiilarite kazanmistir.

Hasta kontrollii analjezi i¢in bir¢ok opiyoid analjezik kullanilmis olmasina karsin
hizli etki baslangict ve kisa yarilanma 6mrii nedeniyle remifentanil obstetrik analjezide
popiiler olma 6zelligini korumaktadir. Ek olarak plasentay1 gegererek fotus tarafindan
da hizla metabolize edilmesi remifentanil’in dogum analjezisinde kullanilmasinda
avantajlar saglamaktadir. Hasta kontrollii analjezi yontemiyle remifentanilin i.v.
uygulandigi ¢alismalarda, meperidin ve fentanilden daha iistiin bulunmusken,* epidural
analjeziye ustiinligi g('jsterilememistir.5 Calismalarda hasta kontrollii remifentanil
bolus, infiizyon veya kombine sekillerde kullanilmaktadir. Ancak hasta kontrollii
analjezik olarak kullanildiginda remifentanilin nasil bir analjezi protokolii icerisinde
kullanilacag: konusunda yeterli kaynak bulunmamaktadir.

Bu calismamizda travay sirasindaki dogum agrisini 6nlemek i¢in kullanilan
intramuskuler meperidin’in (1 mg/kg) neden oldugu analjezik etkinligin ve yan etkilerin
iki farkli protokolde (bolus ve bolus+infiizyon) uygulanan hasta kontrollii remifentanil

uygulamasi ile karsilastirilmasi planlandi.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Tarihge

Agr1 tarihi insanlik tarihi kadar eskidir. insanoglu bu agrilar1 gidermek icin cesitli
icgiidiisel yontemler uygulamistir. Mesela agriyan organlarina giineste kizdirilmis tas
bastirirlard:.®

Bazi toplumlar agriyr tanrinin bir gazabi oluguna inanirlardi. Dogum agrisi
toplum kiiltiiriinde ¢ok 6nemli bir yere sahipti. Bu agrinin giderilebilmesi i¢in ¢ok
cesitli uygulamalar yapilmistir. Afrika’da hamile kadinin karnina bitkisel 6zlerin
stirlilmesi gibi yontemler uygulanirken Germen kiiltiiriinde gebeye bol bira igirilmesi
sik kullanilmustr.

Her toplum agriyr giderilmesi gereken hos olmayan bir duygu olarak gérmemis
aksine agrinin “seytan isi” oldugu ve bu agriya dayanma sonunda cennete gidilecegi
inanc1 yerlesmistir.

Tiim bu kiiltiirel ve dini baskilara ragmen tip alaninda gelismeler genelde akut
agriy1, daha 6zelde ise dogum agrisini ortaya ¢ikaran temel nedenlere ilgi duymustur.
1811-1870 yillar1 arasinda yasayan James Young Simpson kloroformun da eter kadar
etkili olabilecegini gdsterdi ve dogum anestezisinde kullandi.” Kralige Viktoria’nin
1853’te Prens Leopold ve 1857 yilinda Prenses Beatris’in dogumunda anestezi almasi
ile dogum analjezisi soylular ve alt siuf arasinda yaygin taraftar bulmaya basladi.? ilk
olarak 1900 yilinda Kreis Basel’de bir obstetrisyen, spinal araliga kokain enjekte ederek
dogum agrisinin azalacagimi belirtmistir.’

1921 yilinda Sicard ve Forester, 1926’da Jansen isimli arastirmacilar epidural
araliktaki negatif basinc1 bulunmustur.

Cleland adli arastirmaci tarafindan torakolomber bolgeye ve sakral hiatusa katater
yerlestirerek etkili bir dogum analjezisi saglamistir.

James Simpson; eger “biling kaybmnma neden olmayan lokal anesteziyi
uygulayabilirsek dogum anestezisi daha fazla taraftar bulacaktir” demistir. Tarih
Simpson’u hakli ¢ikarmis ve 1960’lh yillardan sonra epidural anestezi yOntemin

yayginlagsmasiyla dogum analjezisi yaygin olarak kullanilmaya baglanmustir.®



2.2. Dogum Fizyolojisi ve Normal Dogumun Klinik Seyri

Dogum uterustan ¢ikip vajinaya ulasan gebelik {irlinleri ile olusan fizyolojik
progesi tanimlayan bir terimdir. Normal dogum i¢in uterin kontraksiyon ve progressif
servikal dilatasyon gereklidir. Dogumun olusabilmesi i¢in normal bir travayda olmasi
gercken ana unsurlardan itici gii¢, dogum kanali, fetus ve anne adayimnin psikolojik
yapisi olarak dérde ayirabiliriz.'

Glinlimiizde travaym ne zaman basladigini kesin olarak gosterecek objektif bir
belirti yoktur. Travayin baslangic1 anlik bir olay degildir. Baslangigta uzun bir siire
kendini hissettirmeyen kasilmalarla karakterizedir. Daha sonra agrili kasilmalarla eylem
devam eder. Travayin uterustaki safhasinda myometrium ve servikste belli olaylar
belirli bir diizene gore birbirini takip etmelidir. Bu olaylar 4 fazda degerlendirilir. Her
fazda morfolojik ve fonksiyonel olarak belirgin farkliliklar vardir ve belirli zaman

araliklari ile birbirini takip eder.’?

FAZ O FAZ 1 FAZ?2 FAZ3
Doguma hazirlik Travay i1¢in hazirhik Travay Normal hale donus
A A
Kasilmaya duyarsiz Dogum i¢in Aktif travay Uterin gerileme
donem hazirlanan uterus
Gebelik Dogumun Travayin Dogum Uremenin
Baglangici Baglangici Baslangici Tesisi

Sekil 1. Partiriisyon ve travayin baslangici

Dogumun baglangici uterusun faz 0’dan faz 1’e gegcisidir ve bu dénem geriye
dontistimlii olarak kabul edilir. Faz 2 ise aktif travayin basladigi safthadir. Bu safhada
uterustaki kasilmalar gittikge siklagir ve artar. Serviks dilate olamaya baglar. Fetus
dogum kanalina dogru ilerler ve dogum gergeklesir.

Klinikte servikal dilatasyon iki ayr1 sathada incelenir.

2.2.1. Latent Faz
Latent faz travaydan travaya degiskenlik gosterir ve dis etkenlerle

yonlendirilebilir. Ornegin myometriumun uyarilmas ile latent faz siiresi kisaltilabilir.



Latent fazin uzunlugu dogumun daha sonraki seyri konusunda bizi yonlendiremez.'* Bu
evrede serviks genellikle 2-2,5 cm’e kadar agilir. Uzamis latent faz tek basina fetal

distres ya da bas pelvis uyusmazliginin bir gostergesi olarak kabul edilemez.*®

2.2.2. Aktif Faz

Genellikle 3 boliimde incelenir. Servikal dilatasyon 3 cm olunca bagslar.

Birinci evre: Servikste silinme ve dilatasyona neden olacak siklikta, giigte ve
sirede kontraksiyonlarin olugmasi ile baglar. Serviksin tamamen acilmasi ve
silinmesiyle sona erer (yaklasik 10 cm agiklik - % 100 silinme). Nullipar anne
adaylarinda serviksin dilatasyon hizi 1.2 cm/saat, multiparlarda ise yaklasik 1.5 cm/saat
olmalidir. Servikal dilatasyonun 2 saatten uzun siireli durmasi dilatasyonun ikincil
sonlanmas1 olarak kabul edilir. Aktif fazda disfonksiyonel eylem ve servikal
dilatasyonun durmasi halinde 6ncelikle bas pelvis uyumsuzlugu akla getirilmelidir.*3

ikinci evre: Serviksin tam dilatasyonu ile baslar. Onde gelen ¢ocuk kisimlarinin
yaptig1 bas1 sonucu olusan tipik bir ikinma ve defekasyon hissi mevcuttur. Uterus
kasilmalar1 1-1.5 dakika kadar uzun siirebilecegi gibi kontraksiyon arasindaki siire 1
dakikanin altina diisebilir. Aktif fazin ikinci evresi nulliparlarda ortalama 50 dakika
multiparlarda ise 20 dakika civarindadir. Cok dogum yapmis kadinlarda 5-10 dakika

kadar siirebilir. Primiparlar i¢in tist siur 2 saat multiparlar i¢in 1 saat kadardir.***

Bas
pelvis uygunsuzlugu var ise bu evre uzar ve operatif vajinal dogum ve ciddi fetal travma
riski mevcuttur.*®

Uciincii evre: Dogumdan hemen sonra baslar plasenta ve zarlarin ¢ikmasi ile

sona erer. Genellikle plasenta dogumdan sonraki 5 dakika igerisinde ayrilir.'

2.3. Dogum Agrisi ve Periferik Agr1 Yollar

Dogum agris1 kendine has ozellikleri olan ¢ok yonlii bir agridir. Dogum olay1
hemen her zaman fiziksel ve psikolojik agidan stres yaratan bir siirectir. Sonucta annede
solunum, dolasim ve metabolizmada oOnemli degisiklikler olusur ve diger viicut
fonksiyonlar1 degisir.

Bu maternal degisikliklerin fetus ve yenidogan iizerine zararli etkileri olabilir.
Anesteziyolog, dogum ve ¢ikimdaki agr1 siddetini, siiresini, yayilimini ve kalitesini iyi

bilmelidir. Dogum agrisi, myometriyumun perine ve serviksin direncine karsi



kontraksiyonu ve alt uterus segmenti ve serviksin ilerleyici dilatasyonu ile perineal ve
pelvik yapilarin gerilmesi ve baskilanmasindan dogar."> Dogum agrisi; bel agrist, kanser
agris1, fantom agrisi, fantom agr1 ve postherpetik nevralji gibi gesitli kronik agrilardan
ve kirik veya laserasyon gibi akut agrilardan daha siddetli bulunmustur.®

Dogumun basarili olmast ve agrinin etkin bir sekilde giderilebilmesi i¢in bazi
6nemli bilgilerin bilinmesi gerekir.’

- Dogum agrisinin 6zelligi,

- Uterus, perine ve pelviste agri iletimini baglatan mekanizmalarinin kapsami ve
degerlendirilmesi,

- Agriyr etkileyen faktorler,

- Dogum agrisin1 anne tizerindeki etkileri,

- Dogum kuvvetleri plasenta kompleksi ve fetus

Travay ve vajinal dogumun ¢esitli evrelerinde olusan agrinin norofizyolojik ve
kimyasal mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Ancak agrinin su faktorlerle
baglantili oldugu diisliniilmektedir.

- serviksin dilatasyonu,

- uterusun kontraksiyon ve gerilmesi,

- vulva ve perinenin gerilmesi,

- heterojen bir grup olan diger faktorler

Dogum eylemi sirasinda aktive olan periferal agr1 yollar1 ilk kez Cleland
tarafindan 1993’te ‘[ariﬂenrnistir.18

Dogum agrist primer olarak uterus ve perinedeki nosiseptorlerden kaynaklanir.
Dogumdaki agr1 orijini geregi iki farkli tipte agriya neden olur (Visseral-Somatik).

Uterus kontraksiyonlari; Kontraksiyon agris1 uterus igerisindeki sinir uglarinin
irritan  substanslarin  (histamin, 5-hidroksitriptamin, bradikinin, substans P ve

prostoglandin) salinimi veya iskemi ile iligkili oldugu ileri stiriilmiistiir.

2.3.1. Visseral Agn

Agr tam olarak lokalize edilemez ve genellikle kontraksiyonlar sirasinda siklikla
kaynaklandig1 yerden farkli bir bolgede hissedilir. Kontraksiyon sirasinda agri siklikla
sakrum ve sirtin alt bolgelerinde hissedilir (Abdomenden ¢ok sirtta). Bu dagilim uterusa

taginan sinir trasesine uyar.



2.3.2. Somatik Agr

Alt dogum kanali ve perinedeki nosiseptdrlerin uyarilmasi nedeniyle gelisir.
Doguma yakin zamanda fotusun asagi dogru hareketi alt dogum kanalindaki yapilar
sikigtirarak agr1 olusturur. Agr keskin veya batici karakterde olup vagina, rektum ve

perinede lokalize edilir.

2.3.3. Agr1 Yollan

Dogumun aktif fazinin birinci evresinde agr1 genelde visseral kokenlidir ve primer
olarak uterus kontraksiyonuna ve serviksin dilatasyonundan kaynaklanir. Agrinin
yogunlugu kontraksiyon siddeti ve yarattigi basingla iliskilidir. Agr1 inferior, orta ve
stiperior hipogastrik pleksus ile iletilir (T10-L1). Bu sinirler tarafindan taginan uyarilar
spinotalamik traktuslar ile beyin sapina cikar.®? Pelvik parasempatik uyarinin utero—
servikal kokenli agrida énemi yoktur.™®

Kontraksiyon agrisinin yeri tam olarak belirlenemez, genellikle abdomen, belin alt
kismi ve makatta hissedilir.**"#

Serviksin tam dilatasyonundan dogumun gergeklesmesine kadar gecen evre olan
aktif fazin 2. evresinde agr1 dogum kanalinin ve perinenin gerilmesinden kaynaklanir.
Somatik kokenli bir agridir. Yogun olarak hissedilir, keskindir ve lokalize edilebilir.
Tam dilate olmus serviksten gelen nosiseptif stimiilasyon azalmistir. Fetusun 6nde gelen
kisminin pelvis ve perinede olusturdugu agri mevcut agriya eklenir. ikinci donem agrisi,
pudental sinirlerle S2-Sa segmentler seviyesinde medulla spinalise giren daha kalin
somatik sinirler ile tasinmaktadir. Perinenin duyusal innervasyonu pudental sinir (S2-S4)
tarafindan saglanir, bu nedenle dogumun ikinci evresindeki agri1 T10-S4 dermatomunu
tutar.?

Dogumun iigiincii evresi; Bebegin dogumundan plasentanin ¢ikigina kadar olan
evredir. Bu evrede agri uterusun kasilmasi ve plasentanin serviksten gegmesine bagli
olusur. ikinci evredeki ¢ikimda olusan santral ve periferik hiperaljezik durum bu evrede

azalir.
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Gebelerin dogum sonrasindaki agri ve sikintilarinin siddeti olduk¢a degiskenlik
gosterir. Ayn1 gebe travayin degisik evrelerinde farkli siddette agri hissedilebilir. Bu
farkliliklar fiziksel psikolojik ve bu iki faktoriin degiskenliginden kaynaklanabilir.
Fiziksel faktorler; uterus kontraksiyon siddeti ve siiresi, travayin baslangicinda serviksin
durumu ve dilatasyonu, peranal dokularin distansiyonu, parite, yas, dogum kanalinin
fetus ile iligskisinden koken alir. Yorgunluk, uykusuzluk aglik, anemi, genel diiskiinliik,
daha once egzersiz ile doguma hazirlanip-hazirlanmama hali ise anne adaymin agriya

toleransini etkileyen psikolojik faktorlerdir.

2.4. Dogum Esnasinda Agri Nedeniyle Olusan Fizyolojik Degisiklikler

2.4.1. Respiratuar Sistem

Agrinin ciddiyeti arttikca agris1 kontrol altina alinmamis gebede dakika
ventilasyonu dogum aktif fazinin 1. Evresinde % 75-150 artar iken aktif fazin 2.
evresinde bu oran % 150-300 kadar artar.?*** Bu annede belirgin hipokarbi (PaCO; < 20
mmHg) ve solunumsal alkaloza (pH>7,55) neden olur.”® Kontraksiyonlar sirasinda
hipokarbi hipoventilasyona neden olabilir. Bunun sonucunda anne ve bebekte

hipoksemi, annede biling kayb1 olabilir.?®

Tablo 1. Gebelikte respiratuar sistem degisiklikleri

Parametre % Degisiklik
Akciger vollimleri
Fonksiyonel rezidiiel kapasite 1% 20
Ekspiratuar rezerv voliim 1 % 20
Rezidiiel volim 1 % 20
Vital kapasite Degismez veya 1 % 5
Total akciger kapasitesi Degismez veya | % 5
Dakika ventilasyonu 1% 50
Tidal voliim 1 % 40
Solunum hizi 1% 10
Arteriyel kan gazlari
PaO, 1 10 mmHg
PaCO, | 10 mmHg
Ph Degismez
Oksijen tiikketimi 1 % 20-40

Annedeki hiperventilasyon uteroplasental ve fetoplasental vasokonstriksiyona

neden olur. Bu annenin oksijen-hemoglobin dissosiasyon egrisini sola kaydirir. Annenin




oksijeni anne hemoglobinine daha siki baglanir, oksijenin fetusa plasenta yolu ile
transferi gili¢lesir. Etkin bir dogum analjezisi uygulanmasi durumunda annede oksijen

titketimi ve hiperventilasyon azalir.?>?"?®

2.4.2. Kardiyovaskiiler Sistem

Dogum eylemi sirasinda her uterus kontraksiyonu ile kardiyak debi aktif fazin 1.
evresinde % 25, 2. evresinde % 40 oraninda artarken, kan basinci ise % 5-20 oraninda
artar. Sempatik sinir sisteminin giderek artan aktivitesi sonucu myokard
kontraktilitesinde, sistemik vaskiiler rezistansta, vendz doniiste ve santral vendz

basingta artig olmaktadir.

Tablo 2. Gebelikte kardiyovaskiiler sistem degisiklikleri

Parametre % Degisiklik
Intravaskiiler s1v1 voliimii

Plazma voliimii 1% 45

Eritrosit volimii 1% 20
Kalp debisi

Atim voliimii 1% 40

Kalp hiz1 1% 30

Periferik dolagim 1% 15
Sistolik kan basinci Degismez / |
Diyastolik kan basinci % 20 |
Periferik vaskiiler rezistans %15 |
Santral venoz basing Degismez

Basarili dogum analjezisi uygulandiginda sempatik sinir sistemi aktivasyonunun

baskilanmasi sonucu kardiyak debideki artis % 10-15 diizeyinde tutulabilir.?®

2.4.3. Diger Sistemler
Analjezi saglanmamis anne adayinda dogum eylemi sirasinda beta endorfin, beta
lipotrofin, gama lipotrofin ve adrenokortikotropik hormon artarken, tiroid stimulan

horman seviyesi degismez.*** Plazma katekolaminlerinde de 3-5 kat artis olur.?



Bu hormonlarin salinimi adreno-sempatik aktiviteyi siddetlendirir. Anne adayinin
kan basinci ve periferik rezistansini arttirir. Bu etkiler agrisiz dogum uygulamasi ile
azaltilabilir.***

Norepinefrin  gebe uterusta uterotonik, epinefrin ise tokolitik etki
gostermektedir. >3 Alfa ve beta adrenerjik reseptorlerden zengin uterusta asiri artmis
sempatik aktivite (epinefrin ve norepinefrin seviyesinde yiikselme) nedeni ile diizensiz
kasilmalar siddetlenebilir, dogum eyleminin siiresi uzayabilir. Agrisiz dogum
uygulamasi ile epinefrin seviyesi azalirken norepinefrin seviyesinde pek degisme

3233 Boylece diizensiz kontraksiyonlar engellenip daha diizenli bir uterus

18,34

gozlenmez.
aktivitesi ve servikal genisleme saglanir.

Aktif travay sirasinda anne adayinda metabolik degisiklikler de olusur. Serbest
yag asitleri ve laktat giderek artarak dogum esnasinda pik yapar. Agrili dogumda anne
adayinda giderek artan metabolik asidoz; katekolamin artisinin tetikledigi lipolitik
mekanizma ve azalmis tamponlama kapasitesi nedeniyle olusmaktadir.

Dogumun 2. evresinde annenin ikinmasi ile birlikte harcanan gii¢ ile metabolik
asidoz arasinda pozitif bir iliski vardir. Agrisiz dogum uygulandigi durumlarda
dogumun 1. evresinde olugsan metabolik asidoz azaltilirken, aktif fazin 2. evresindeki
asidoz ise analjeziden pek fazla etkilenmez. Bu donemde asidoz; ikinma ve 2. evrenin

18

uzamast halinde artar.™ Uterus kontraksiyonlar1 ile olusan agriya bulanti, asir

yorgunluk, mental konfiizyon, terleme, bas donmesi gibi hos olmayan bulgular da eslik
etmektedir.>*®

Yine anne adayinda artmis sempatik aktivite varligi plasental perfiizyonu
bozabilir.**%* Agrisiz dogum uygulanmas: halinde serum katekolamin seviyesi azalir

uterusta vaskiiler rezistans diiser ve utero-plasental perflizyon diizelir."®%
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Sekil 4. Gebelerde agriya sekonder fizyolojik degisiklikler

2.5. Tlaclarin Plasental Gegisi

Plasental materyal degisiminde 5 mekanizma gegerlidir.

Difiizyon: Solunum gazlar1 ve kiiclik iyonlar difiizyon ile yer degistirir.

Anestezide kullanilan ilaglarin ¢ogunun molekiil agirliklar1 <1000 olup plasentadan

gecebilir.
Kitle akimi: Suyun hareketini saglar.
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Aktif transport: Amino asitleri vitaminler ve bazi iyonlar (kalsiyum ve demir) bu
mekanizmayi kullanir.

Pinositozis: Immunglobulin gibi biiyiik molekiillerin transportunu saglar.

Membran bozukluklari: Plasental membranlardaki yirtiklardan anne ve fetus
kani birbirine karigir. Rh duyarliliginin olusumundan sorumludur.

llaglarin transferi annenin vendz kandaki ve fetal umblikal ven kanindaki

kontraksiyonlariin farkina baglidir.

2.5.1. Tlaclarin Plasentadan Gegisini Etkileyen Faktorler
a) Ilacin fiziksel ve kimyasal 6zelligi:
- Molekiil agirligi (<5000),
- Lipid solubilitesi
- Noniyonize veya iyonize form
b) Kontraksiyon Gradiyenti:
- uygulanan doz
- uterin kontraksiyonlara baglantili olarak i.v. uygulamanin zamanlamasi
- vazokonstiiktorlerin kullanimi
¢) Hemodinamik faktorler:
- aortokaval basi
- rejyonel bloga bagli hipotansiyon
Ayrica fetal karacigerin, umblikal venin perfiize ettigi ilk organ olmasi, umblikal
ven kanimnin gastrointestinal traktiis, bas ve ekstremiterlerden gelen fetal vendz kan ile
diliie olmas1 nedeniyle fetal dolasimda arteriel ve ven6z kan arasinda denge olugmasi

gecikir.*®

2.6. Agnisiz Dogumda Uygulanan Yontemler

Dogum analjezisinin se¢iminden O6nce yontemin anne ve fetusa giivenligi ve

dogumdaki etkisi diistiniilmelidir.
2.6.1. Non-Farmakolojik Yontemler

- Psikoprofilaksi (dogal eylem ve dogum)
- Transkiitanoz Elektriksel Sinir Simiilasyonu (TENS)
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- Hipnoz

- Akupunktur

Hipnoz, psikoprofilaksi, akupunktur ve transkutandz elektriksel sinir
stimulasyonu (TENS) gibi yontemleri igeren bircok psikolojik analjezi yontemi
kullanilmistir.

Asirt anksiyeteden, belirgin psikoza kadar degisen potansiyel psikolojik
tehlikeleri ve hastanin hazirlanmasi i¢in gereken siirenin uzun olmasi nedeniyle hipnoz
nadiren kullanilir. Bir¢ok arastirmaci tarafindan diistik bir basar1 orani ile uygulanan
akupunktur ve TENS cok fazla tercih edilmez.*®

Lamaz’in psikoprofilaktik metodu, psikolojik anestezinin son yillardaki en giincel
tedavi metodudur.®® Hasta egitimi ve poxzitif diisiince ile; dogum eyleminin baglamasi
veya dogumun neden oldugu agrinin serebral kortikal aktivasyonda olusturulan

reorganizasyon ile suprese edilebilecegi inanci tizerine kurulmustur.

2.6.2. Farmakolojik Yontemler

2.6.2.1. Sistemik Etkili Yontemler

Parenteral opiyoid analjezikler ve sedatifler plasentay1 kolayca gegerler ve fetiisii
etkileyebilirler. Fotal depresyon kaygilari bu ilaclarin kullanimimi sinirlar. Uygun
psikolojik hazirlik ve siirekli destekleyen katilimcilarin mevcudiyetinde, anne adaymin
dogum sancist ve dogum eylemi sirasinda duyacagi korku ve anksiyeteyi siklikla
minimalize eder. Bazen bu faktdrlerin mevcudiyetinde bile bircok kadin

anksiyetelerinin azaltilmasi igin farmakolojik destek talep etmektedirler.**

Inhalasyonel Analjezi
Dogumun birinci veya ikinci evresinde agrinin giderilmesi i¢in subanestetik
dozlarda inhalasyon anestetikleri, ya tek baslarina veya bolgesel ya da lokal anesteziye
ilaveten uygulanabilir. Bu teknikte anne adayinin uyanik, koopere olmasina ve laringeal
reflekslerinin korunmasina dikkat edilmelidir.*
Bu teknikte anestezik, siklikla bir maske ile ya kendi basina ya da
anesteziyologun yardimiyla uygulanir. Bu uygulama sekli inhalasyon anesteziklerin,

hastada bilingsizlik olusturan “inhalasyon anestezisi” ile karistiritlmamalidir. Bu amagla
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en fazla, nitr6z oksit oksijen karigimini kullanilmaktadir (Entonox®, Nitronox®; % 50
02, % 50 N,0).*

Desfluran % 0,2, enfluran % 0,2 ve isofluran % 0,25 konsantrasyonlarda
kullanilmis, N20O kadar etkili bulunmamislardir. Sevofluran % 0,8 konsantrasyonda

etkili bir dogum analjezisi saglarken, N20’den daha fazla sedasyon yapmaktadir.*

Sedatif Trankilizanlar

- Barbitiiratlar: Sekobarbital, pentobarbital veya amobarbital gibi kisa veya orta
etki stlireli barbitliratlar  glinlimiizde popiilaritelerini  kaybetmiglerdir. Temel
kullanilmama nedenleri, yenidoganlarda olusturdugu uzamis depresyondur. Apgar
skorlar1 ile degerlendirilen ve klinik depresyon ile sonu¢lanmayan diisiik dozlarin
kullaniminda bile yeni doganlarin dikkat siireleri, 2-4 giin siireyle azalmaktadir.*!

- Benzodiyazepinler: Diazepam; intravendz uygulama sonrasi plasentayr hizla
gecerek birkag dakika igerisinde anne ve bebekte esit konsantrasyona ulasir. Her ne
kadar fotus, diisiik dozlardaki diazepami metabolize edebilirse de; dogumdaki total doz
30 mg’1 asarsa, ilag ve aktif metabolitleri erken yenidogan déneme kadar aktif kalir.**

Lorazepam, diazepamdan daha kisa etki siiresine sahip olmasi ve aktif
metabolitlerine % 1’den az bir kisminin degismesiyle ayirt edilebilir. Yine de
lorazepamin anneye 1- 2 mg uygulanmasinin yenidoganlarda norolojik, beslenme ve
respiratuar sistem tizerine zararl etkileri bildirilmistir.*

Midazolam’in hizli intravendz uygulanmasi respiratuar depresyon ve arreste
neden oldugundan yavas ve 1 mg artan dozlarla uygulanmalidir. Olas1 zararl etkilerine
ilaveten sezaryen oncesi 5 mg’lik tek doz uygulanmasinin, yenidoganda depresyona

neden oldugu bildirilmistir.*

Parenteral Opiyoidler

Opiyoidler, agrinin ortadan kaldirilmasinda en etkin sistemik ajanlardir. Birgok
opiyoid, mevcut olmasina kargin bunlardan yalnizca kiigiik bir kismi son zamanlarda
obstetride kullanilmaktadir. flacin segimi potansiyel yan etkilerine, etki baslangicina ve
etki siiresine baglidir.

Meperidin, son yillarda obstetride yaygin olarak kullanilan bir opiyoiddir.

Intramuskuler (im) doz 50 ile 100 mg, intravendz (iv) doz ise 25-50 mg’dir. Pik
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analjezik etki im uygulama sonrasinda 40-50 dk, iv uygulama sonrasinda 5-10 dk’da
elde edilir. Etki sliresi 3-4 saattir. Maternal uygulanan meperidin, dakika
ventilasyonunda azalma, diisiik Apgar skoru, diisiik O, satiirasyonu, respiratuvar asidoz
ve nérolojik durumda bozulma ile karakterize depresif etkilere neden olur.*®

Morfinin pik analjezik etkisi im uygulama sonrasinda 1-2 saat ve iv uygulama
sonrasinda ise 20 dakikada elde edilir. Etki siiresi 4-6 saattir. Es analjezik dozlarda
morfin, meperidinden daha fazla yenidogan solunum depresyonuna neden olur. Bu
nedenle obstetrik analjezik olarak meperidin, morfinin yerini almigtir.*’

Fentanilin 100 pg’lik iv dozunun morfinin 10 mg’lik iv dozuna esit analjezi
olusturdugu bildirilmistir, Dogum analjezisinde im olarak 50-100 pg, iv olarak 25-50 pg
verilebilir. Iv uygulama sonrasi pik etkisi, 3-5 dakikada gelisir, etki siiresi 30-60 dakika
siirer. Fentanil diisiik dozlarda yenidoganda depresyon yapmasa da, plasental transferi
hizlidir ve yiiksek dozlarda annede solunum depresyonu, yenidoganda da depresyona
neden oldugu i¢in obstetride parenteral analjezik olarak kullanimi simirhdir.*®

Butarfenol ve Nalbufin, karisik agonist-antagonist etkili ilaglar olup, im veya iv
butarfenol 1-2 mg, nalbufin 10-20 mg kullanilabilir. Annede nadir solunum depresyonu
yaparlar ancak, tekrarlanan dozlarda asiri sedasyon goriilebilir.*®

Remifentanil (4-anilido-piperidin) yeni bir opiyoid olup yapisindaki ester bagi
nedeniyle plazma ve doku esterazlar tarafindan hizla metabolize edilir. Oyleki,
yarilanma omrii infiizyon siiresinden bagimsiz olarak ortalama 3 dk’dir. Etkisi 30-60
saniyede baglar, 2,5 dk’da pik yapar. Analjezik yar1 émrii 6 dk’dir. Hasta kontrollii
analjezi yontemiyle remifentanilin iv uygulandigi calismalarda, meperidin ve
fentanilden daha iistiin bulunmusken,® epidural analjeziye iistiinliigii gdsterilememistir.’
Remifentanil plasentay1r gecer ve fOtus tarafindan da hizla metabolize edilir. Bu
farmakokinetik 6zelligi remifentanilin dogum analjezisinde kullanilmasinda avantaj

saglar.

2.6.2.2. Bolgesel Yontemler

Giivenli olmas1 ve etkinligi sayesinde genis kullanim alani bulmustur. Hastanin
bilincini etkilemeden, agriy1 gidererek eylem ve dogum olayina katkisini saglar.

Bolgesel anestezi teknikleri sunlardir;

- Perinenin lokal infiltrasyonu
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- Pudental blok

- Paraservikal blok

- Spinal blok

- Kaudal Epidural blok

- Lomber Epidural blok

- Kombine Spinal Epidural blok.

Perinenin Lokal infiltrasyonu: Genellikle epizyotomi i¢in kullanilir. Iskiorektal
bolgeye yelpaze seklinde cilt alt1 infiltrasyon yapilir. Lidokainin % 0,5-1’lik veya
klorprokainin % 2’lik soliisyonundan ortalama 10 mL kullanilabilir.*°

Pudental Blok: Dogumun ikinci doneminde perine anestezisi i¢in kullanilabilir.
Bu yontemle uterus kasilmasimin olusturdugu agr1 6nlenemez. Litotomi pozisyonunda
iskiyal spina belirlenip, kilavuz igne spinanin 1 cm altina ve mediyaline yerlestirilir.
Vajinal mukozaya girilip, direngle karsilagilana kadar ilerletilir ve sakrospinal ligament
gecilip, aspire edilerek. 5-7 mL lokal anestezik enjekte edilir. Vajinal hematom,
retropsoas ve pelvik apse baslica komplikasyonlardir.>

Paraservikal Blok: Serviksin lateraline 4-8 pozisyonlarinda, vajina forniksine
submukozal olarak uygulanir ve kullanilan lokal anestezige gore degismek iizere en az
5, en ¢ok 10 mL enjekte edilir. Boylece; list vajina, serviks, uterustan kalkan visseral
duyu sinirleri bloke edilmis olur. Baglica komplikasyonlari; fotal bradikardi ve lokal
anestezigin direkt fotal basa enjeksiyonu ile perinatal liimlerdir.”*

Spinal Blok: Lokal anestezigin L2-5 arasi intervertebral araliklarin birinden
dogrudan serebrospinal siviya enjeksiyonu ile elde edilir. Sakral anestezi (saddle blok)
olusturmak i¢in lokal anestezigin kiiclik dozlarda oturur pozisyonda spinal aralia
uygulanmasi gereklidir.

Epidural analjeziye gore dezavantajlari; derin hipotansiyon ve uteroplasental kan
akimindaki diislislere daha sik rastlanmasi, yiiksek blok olusma sikliginin ve dural
ponksiyonla daha fazla bas agrisina neden olmasidir. Epidural analjeziye gore avantaji
ise; etkinin daha hizli baglamasi ve teknik olarak daha kolay olmasidir.>?

Kaudal Epidural Blok: Hastalara ya yan ya da pron pozisyonda uygulanabilir.
Koksiks orta isaret noktas: olarak ele alinarak, sakral kornu ve sakrokoksigeal

ligamentler palpe edilip, igne ile kaudal alana girilir ve aspirasyon sonrasinda, lokal
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anestezik uygulanir. Olusturulacak blogun seviyesini T10 diizeyine ¢ikartmak i¢in 10-
20 mL, analjezinin idamesi i¢in ise 15 mL voliim yeterlidir.53

Lomber Epidural Blok: Epidural analjezi; ekstradural araliga verilen lokal
anestezik ile sinir koklerini, dura mater disindan bloke ederek analjezi saglayan bir
yontemdir.> Baslica sensoriyel ve sempatik lifler bloke olurken, motor lifler de kismen

veya tamamen bloke olabilirler.

(A8 \

\ 7 c’.-‘\,"."-] \

: \ 4

N
\

~— Paravertabral Blok T10-L1

Segmental Epidural T10-L1

Lumbar Sempatik Blok

Paraservikal Blok

Pudental Blok

Sekil 5. Uterus ve dogum kanali innervasyonu ve dogum analjezisi amaciyla uygulanabilecek sinir
bloklar1®

2.7. Opiyoid Analjezikler

2.7.1. Opiyoidlerin Simiflandirilmasi
Opiyoidler, papaver somniferumdan elde edilen ve basta analjezik olarak bir ¢ok
amagla kullanilan ilaglardir. Opiyoidler; genellikle dogal, sentetik ve yar1 sentetik

olarak simiflandirilirlar.
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2.7.1.1. Dogal Opiyoidler

Afyon, papaver somniferum (hashas) bitkisinin kurutulmus 6zsuyudur. Dogal
opiyoidler afyondan eldeedilir ve iki kimyasal gruba ayrilir.

Fenantren tiirevleri: Morfin, kodein, tebain

Benzilizokinolin tiirevleri: Papaverin

2.7.1.2. Sentetik Opiyoidler

Bu gruptaki ajanlarin ¢ogu analjezi ve anestezi i¢in intravendz olarak kullanilir,
anestezide yalniz fenilpiperidin tiirevleri onemli rol oynar.

Morfinan tiirevleri: Levorphanol

Difenilpropilamin veya metadon tiirevleri: Metadon, d-propoksifen

Benzomorfan tiirevleri: Pentazosin, fenazosin

Fenilpiperidin tiirevleri: Fentanil, sulfentanil, alfentanil, remifentanil, meperidin

2.7.1.3. Yan Sentetik Opiyoidler
Tebain tiirevleri (oxymorfon ve oxycodone) klinikte analjezik amacla kullanilir.
Etorfin morfinden birkag¢ bin kat daha potent bir ajandir ve anestezi ve immobilizasyon

istenen hastalarda kullanilir.

2.7.2. Sistemik Etki Mekanizmalari

Santral sinir sisteminde ve diger dokularda presinaptik ve postsinaptik alanlardaki
sterospesifik opiyoid reseptorlerinde agonistik olarak etki gosterirler. Etkileri; yapi-
aktivite iliskisi spesifik opiyoid reseptorlerine baglanma ve endojen opiyoidlerle
etkilesimleri sonucu ortaya ¢ikmaktadir.>>*® Etkilerinin ¢ogu hiicre membranmdaki
spesifik reseptorlere baglanarak kompleks olusturmalart ile baglar. Bu opiyoid
reseptorleri endorfinler tarafindan aktive edilen reseptorlerdir. Opiyoidler reseptorlere
baglanarak endorfinin etkilerini taklit ederler. Reseptore afinite ile analjezik potens

arasinda paralellik vardir.”®
2.7.3. Opiyoid Reseptorleri

Opiyoid reseptorleri 1973’de tanimlanmistir. Bir kag yil sonrada opiyoidler

bulunmustur. Bugiine kadar 5 tip reseptor kanitlanmistir. Bunlar mii, kapa, sigma, delta
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ve epsilon reseptorleridir. Opiyoidler kendilerine 6zgii reseptorlere baglanarak ekilerini

gosterirler.

Tablo 3. Opiyoid reseptorleri ve klinik etkileri

Respiratuar stimiilasyon

Reseptor Klinik etki Agonistler
Supraspinal analjezi miil Morfin
Mi Respiratuar depresyon mii 2 Met-enkefalin
u
Kas rijiditesi Beta-endorfin
Fiziksel bagimlilik
Respiratuar d Morfin
espiratuar depresyon
-p ) -p Y Nalbufin
Kappa Spinal analjezi
Butarfanol
Sedasyon o
Dinorfin
Analjezi )
. Lo-enkefalin
Delta Davranigsal ve Respiratuar depresyon ]
] o ] Beta-endorfin
Epileptojenik etki
Disfori, deliryum, midriazis
) Tasikardi, hipertansiyon Pentazosin
Sigma ]
Haliisinasyolar Nalorfin

2.7.4. Remifentanil
2.7.4.1. Kimyasal Yapisi

Remirentanil

bir piperidin tiirevi, 3-(4-metoksikarbonil-4-[(L-oksopropil)-

fenilamino]-L-piperidin) propanoik asit, metil esterdir. Remifentanil hidrokloriir olarak,

beyaz liyofize toz seklinde iiretilip muhafaza edilir. Uygulamadan 6nce hazirlanmasi ve

25 ya da 50 mcg/ml’lik ¢ozeltiye sulandirilmasi gerekir. Hazirlandiktan sonra ph=3,0 ve

pKa 7,07°dir. Kendiliginden yikilmakla birlikte, <4 ph’da 24 saat siireyle kararlt kalr.®
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Sekil 6. Remifentanilin kimyasal yapisi

Remifentanil selektif mii reseptér agonistidir. Opiyoid baglanma galigsmalari,
remifentanilin mii- opiyoid reseptdriine afinitesinin giiglii, delta ve kapa reseptorlerine
afinitesinin ise daha az oldugu gostermistir.**®* Remifentanil opiyoid reseptorii olmayan
yapilara 6nemli diizeyde baglanmamaktir. Naloksan, remifentanilin etkilerini kompetitif
olarak antagonize eder.?® Cok kisa etkili bir ajandir. Nonspesifik presinaptik eksitator
ndrotransmitter salinimini azaltan g-proteinine baglanarak analjezik etki olusturur. Yine
g-proteinine baglanarak postsinaptik CAP (siklik adenozin monofosfat) salinimin
azaltir. Voltaja duyarli kalsium kanallarin1 suprese ederek postsinaptik membranda

potasyumu arttirmak suretiyle hiperpolarizasyona neden olurlar.

2.7.4.2. Remifentanil Metabolizmasi

Remifentanil 2 sekilde metabolize olur. Minor metaboliti N-dealkilasyon yolu ile
olusan GI-94219’dir. Major metaboliti ise nonspesifik plazma ve doku esterazlari
tarafindan ekstrahepatik hidrolize olarak olusan remifentanil asittir (G1-90291).%%

Remifentanil asit, benzer sekilde mii, delta ve kappa reseptorlerine baglanir, fakat
afinitesi remifentanilden daha azdir. Remifentanil asitin potensinin remifentanile gore
800-1200 kat daha az oldugu gésterilmistir.67 Spesifik plazma esterazlar1 tarafindan
hidrolize olmadiklarindan psddokloinesteraz aktivitenin azaldigi durumlarda doz
ayarlamasi gerekmez.67’68 Ayni sekilde remifentanil, siiksinilkolin ya da esmolol gibi

esterazlarla metabolize edilen diger bilesiklerin yikilmasini ya da siiresini

de gistirmemektedir.69
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Remifentanilin hizla etki gosterdigi, plazma ile etkide bulundugu kompartman
arasindaki dengelenme yar1 émriiniin kisaligindan (t%2ke0=1,0-1,5 dk) da bellidir.”®"
Bu kisa t1/2ke0, hizli yeniden dagilimla birlikte bolus uygulamadan sonra etkinin
doruga erigme siiresininl,5 dakika olmasina yol agmaktadir.

Kosullara duyarli yarilanma émrii (Context-sensitive half time) ajanlarin belli bir
siire kararli durum konsantrasyonu olusturacak ve siirdiirecek bir inflizyon semast
tasarlandiktan sonra, plazma ila¢ konsantrasyonunun % 50 azalmasi i¢in gereken siireyi
belirleyen bilgisayar simiilasyonlarindan eclde edilmektedir. Bu siire remifentanilde
infiizyon siiresine bagh olarak yaklasik 3-5 dk kadardir.” Terminal yarilanma 6mrii 8,8-

40 dk iken toplam klirensi 40-60 ml.dk '.kg ! (2,2-3,8 L/dk)’dir.*

2.7.4.3. Sistemlere Etkisi

Kardiyovaskiiler sistem iizerine etkileri: Hemodinamik etkileri diger u-
opiyoidleri grubu ilaglara benzerdir. Doza bagimli olarak kalp atim hizini, kan basincini
ve kardiyak outputu disiiriirler. Bu etkilerin santral olarak vagal sinir aktivitesinin
artmasindan kaynaklandigr diisiiniilmektedir. Ancak remifentanil ile yapilan
calismalarda 2 ug/kg’lik dozlara kadar, sistemik kan basinct ve kalp hizinda ¢ok az
degisiklige neden oldugu saptanmis. Remifentanil < 5 ug/kg dozlarinda histamin
salinimma yol agmaz.”

Solunum sistemi iizerine etkileri: Diger u-opiyoidleri gibi remifentanilde, doza
bagli solunum depresyonuna yol agmaktadir. Herhangi bir remifentanil dozundan
kaynaklanan solunum depresyonu derecesinin yalnizca doza degil, yas, genel tibbi
durum, agr1 bulunmast ve ¢ok sayida etmene bagli oldugu aciktir.®® Solunum
depresyonu ilacin dzelliklerinden dolay1 kisa siirelidir.

Santral sinir sistemi iizerine etkileri: Remifentanil EEG’de doza bagli bir
baskilanmaya neden olur. Insanlarda remifentanil infiizyonu sirasinda konviilziyon
bildirilmemistir. Merkezi kan akisi, kafai¢i basinci ve serebral metabolizma hizi diger
mii-opiyoidlerinkine benzer.™

Diger opiyoidler gibi remifentanil de, kas rijiditesi insidansi ve siddetinde doza
bagli artisa neden olur. Remifentanilde etki ¢cok hizli ortaya ¢iktigindan, rijidite gelisme

olasiligi fentanil ve sufentanilinkinden daha yliksektir. Esdeger giicteki dozlar
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karsilagtirildiginda, remifentanil ve alfentanilde rijidite insidans1 ve siddeti birbirine
yakindir. Bir dakikada verilen <2ug/kg’lik dozlar1 rijiditeye yol agtig1 bildirilmemistir.*°

Plasental Transferi: Yiiksek lipid solubilitesine sahiptir. Ortalama Umblikal
Ven/Maternal Arter oran1 0,88+ 0,78’dir. Bu plasentadan belirgin derecede gectiginin
gostergesidir. Yine Umblikal Arter/Umblikal Ven orani 0,29+0,07°dir. Bu da hizli
metabolizmay1 ve fetusa hizli redistrubisyon gostergesidir.

Preklinik hayvan ¢alismalarinda fetal/maternal remifentanil konsantrasyonun 1/5
kadar oldugu gozlenmis, bu azalmanin plasental esterazlar yoluyla remifentanilin
yikilmasindan kaynaklandigi diigiiniilmiistiir. Bu ¢aligmalarda tek doz i.v. remifentanili
takiben 30. dk.’da &lgiimler yapilmistir. Iv infiizyon yapilirken bu oranin daha yiiksek

olacagi dﬁsﬁnﬁlmﬁstﬁr.75’76

Yine yapilan caligmalarda ortalama klirens hizi gebe olgular
ile gebe olmayan olgular karsilastirildiginda gebe olgularda 2 kat arttig1r gozlenmistir.

(93,1 ml.dk™ kg ile 41,2 ml.dk ™t .kg™).”

2.8. Hasta Kontrollii Analjezi (HKA)

Hekimin daha 6nceden programladigi doz ve ilaci; hastanin agris1 oldukca kendi
kendine uygulayabilecegi, agr1 kontroliinde hastanin aktif rol oynadigi kapali devre bir

analjezi sistemidir.”

2.8.1. Avantajlar:
- Plazmadaki ilag konsantrasyonunda sabit bir diizey saglanir.
- Daha az dozda ilagla ve yan etki ile etkin analjezi saglanir.

- Hasta fiziksel aktivitesini daha hizli kazanir.

2.8.2.Uygulama Yollari
- intravendz

- intramtskiiler

- subkutan

- rektal

- Santral Sinir Sistemi (epidural-intratekal)
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2.8.3. Uygulama Yerleri
Akut agn

- Postoperatif agr1

- Posttravmatik agri

- Yanik agrisi

- Dogum agrisi

Kronik agri

- Kanser agrilari

- Hastanede

- Evde

- Yogun bakim hastalarinda

2.8.4. Hasta Kontrollii Analjezide Kullanilan Kavramlar

Doz: Sistemle hastaya infiize edilen ilacin, miligram, mikrogram veya ml olarak
miktaridir.

Bazal doz: Cihaz tarafindan 1 saatte siirekli olarak inflize edilen ilacin miktaridir.

Sistemin kapah kalma siiresi (lock out time): Verilen bolus dozlardan sonra
sistemin kilitli kaldig1 siiredir. Hastanin devam eden yeni isteklerine cevap vermedigi
donemdir. Bu siire hastanin daha once almis oldugu dozun etkisi tam olarak ortaya
c¢ikana kadar yeni bir doz alimini engelleyen gerekli bir emniyet donemidir. Doz agimi1
riskini engeller. Kilitli kalma siiresi; asagidakiler g6z 6niine alinarak ayarlanmalidir.

- Ajanmin etki baslangic hizi on/etkisi: hizli baslayan ve etkili oldugu
kompartmandan ¢abuk diffiize olan bir ajan kullanilmis ise siire kisa tutulmalidir.

- Bolus miktar1: Bolus doz yiiksekse uzayabilir

Bolus doz (Demand doz): PCA cihazlar1 hastanin kendisine belirli araliklarla
verebildigi bir bolus doz igerir. Buna PCA dozu veya idame dozu da denir. Cihaza baglh
seyyar bir diigmeye ya da cihazin lizerinde bulunan diigmeye basilarak bu doz
verilebilir.

Bolus dozun hasta i¢in optimal miktarda ayarlanmas1 6nemlidir. Bu miktardan

daha az verilirse yetersiz analjezi daha fazla verilirse yan etkiler ortaya ¢ikar.
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Basarili isteklerin sayis1 kadar basarisiz istek sayist da 6nemlidir. Bu istek bolus
orani (demand/delivey) hastanin agr1 diizeyi, PCA’yi anlama diizeyi ve agri anksiyete
derecesi hakkinda bilgi verir.

4 saat veya 1 saatlik limit PCA cihazlarinda emniyeti saglamak i¢in mevcutturlar.
1 veya 4 saatlik doz sinirina ulasildiginda devreye girerler. Bu limitler degistirilebilir.

Ama Once hastanin agrisinin kaynag: dikkatle degerlendirilmelidir.

2.8.5. Hasta Kontrollii Analjezide Komplikasyonlar
Teknik komplikasyonlar

Programa ait komplikasyonlar

- Bolus dozunun ¢ok yiiksek ya da diisiik ayarlanmasi

- Kilitli kalma stiresinin ¢ok uzun ya da kisa olmas1

- {la¢ konsantrasyonunda yanlis ayarlama

- Bazal infiizyon eklenmesi sirasinda hatalar

- Klempli setlerde set klempinin az ya da ¢ok agilmasi

- Enjektor ya da kartuslu cihazlarda

- Pompa kilidinin yanlis ayarlanmasi

- Alarmlara kars1 kayitsiz kalinmasi

Hastaya ait hatalar

- Uygulamanin iyi anlagilmamasi

- Hastanin bilerek pompa ayariyla oynamasi

Mekanik sorunlar

- Bolus dozun verilmemesi

- Rezervuarli cihazlarda rezervuarin ¢atlamasi ya da kirilmasi
- Aletin kendiliginden kilitlenmesi

- IV kaniiliin tikanmasi, sette king ya da diskonneksiyon olugmasi

- Pil bitmesi
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamiz Aralik 2010 ile Mayis 2011 tarihleri arasinda Cukurova Universitesi

Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji Anabilim Dali tarafindan yiirtitiildi.

3.1. Hasta Secimi

Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu ile anne adaylarmmn sozlii ve
yazili izinleri alinarak normal vajinal dogum planlanan ve gebelik patolojisi
bulunmayan ASA | - II grubu toplam 90 anne aday1 ¢alismaya dahil edildi. Calismaya
dogumbhane tinitesine normal vajinal dogum amaci1 ile kabul edilen, gebelik yas1 270+10
giin arasinda ve aktif travayda olan, 45’1 primar, 45’1 multipar olan toplam 90 anne
aday1 secildi. Pre-eklampsi, hepato-renal hastalik, opiyoid allerjisi, uzun siire opiyoid

kullanimi veya kronik agrisi olan anne adaylari ¢alisma disinda birakildi.

3.2. Preoperatif Donem

Anne adaylar1 calismaya kabul edildikten sonra agri (Verbal rating skala
(VRS)=sozel agn skalasi(SAS), sedasyon, hasta konforu skorlamasi, postoperatif
donemde kullanilacak infuzyon pompalarimin kullanimi ve uygulanacak islemler
hakkinda bilgi verildi. Dogumhaneye alinan tiim anne adaylarinda 6n kol veya el
sirtindan 20 gauge intraket ile damar yolu agilarak 1-3 ml/kg/saat Ringer Laktat
inflizyonuna baslandi. Anne adaylarina ¢alisma ajanlari haricinde premedikasyon igin

ek ajan uygulanmadi.

3.3. Monitorizasyon

Travay odasina alinan hastalar noninvaziv kan basinci (NIKB) (Colin press- mate
Non Invasive Blood Pressure Moniter ®) dakika kalp atim sayisi, solunum sayilar1 ve
oksijen saturasyonlari pulse oksimetre (Mellcor Oxsimax N-600X) ile devamli olarak
takip edildi. Monitorizasyonu takiben sistolik arter basinci (SAB), diastolik arter basinci
(DAB) ve kalp atim hiz1 (KAH) bazal degerleri kaydedildi.
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3.4. Randomizasyon ve Calisma Ajanlarinin Uygulanmasi

Olgular rasgele ardisik olarak iic ana gruba ayrildi. Her grup kendi iginde
kullanilacak olan meperidin veya remifentanil uygulanma sirasina gore meperidin (Grup
M), bolus remifentanil (Grup B) ve infiizyon + bolus remifentanil (Grup I) olmak iizere
toplam 3 gruba ayrildi. Buna gore travay sirasinda VRS skorlar1 >3 olmasi ve analjezik
talep etmeleri durumunda randomize olarak 1mgr i.m. meperidin veya 0.25 mikrogr/kg
I.v. remifentanil yiikleme dozlar1 uygulandi. Daha sonra intravenéz HKA de
kullanilmak iizere ve 100 ml salin icerisinde 2 miligram=2000 mikrogram olacak
sekilde hazirlandi. Boylece 1 ml’sinde 20 mikrogram remifentanil bulunan % 0,02 lik
soliisyon elde edilmis oldu. Intravendz yoldan HKA yontemiyle uygulanacak olan bu
karisim i¢cin HKA cihaz1 2 dakika Kilitli kalma siiresi ve bolus (0,25 mikrogr/kg
dozlarda intravendz hasta kontrollii remifentanil) veya inflizyon+bolus (0,025
mikrogr/kg devamli inflizyon ve gerektiginde 0,25 mikrogr/kg bolus dozlarda
intravenoz hasta kontrollii remifentanil) uygulama olacak sekilde kuruldu. Remifentanil
soliisyonu ve HKA cihazinin kurulumu hastanin hangi grupta oldugunu bilmeyen bir

anestezist tarafindan hazirlandi.

3.5. Agnr1 Tedavi Protokolii

Birinci gruptaki (Grup M) anne adaylarina (n= 30; 15 primipar ve 15 multipar)
VRS skorlar1 >3 olmasi1 ve analjezik talep etmeleri durumunda 1 mg/kg intramuskuler
meperidin uygulandi.

Ikinci gruptaki (Grup B) anne adaylarma (n= 30; 15 primipar ve 15 multipar)
VRS skorlar1 >3 olmasi ve analjezik talep etmeleri durumunda 0,25 mikrogr/kg
intravendz remifentanil yiikleme dozu sonrasinda 2 dk kilitli kalma siiresi (maksimum
doz limiti olmadan) olacak sekilde 0,25 mikrogr/kg bolus dozlarda intravendz hasta
kontrollii remifentanil (Body Guard 575, Pain Menager Provider) uygulandi.

Uciincii gruptaki (Grup I) anne adaylarma (n= 30; 15 primipar ve 15 multipar)
VRS skorlar1 >3 olmasi ve analjezik talep etmeleri durumunda 0,25 mikrogr/kg
intravendz remifentanil yiikleme dozu sonrasinda, 0,025 mikrogr/kg devamli infiizyon
ve gerektiginde 2 dk kilitli kalma siiresi (maksimum doz limiti olmadan) olacak sekilde
0,25 mikrogr/kg bolus dozlarda intravendz hasta kontrollii remifentanil (Body Guard
575, Pain Menager Provider) uygulandi.
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3.6 Parametrelerin Kaydi

Hasta kontrollii remifentanil uygulamas: dogum eylemi sonlanana kadar travay
boyunca ayn1 anesteziyolojist tarafindan siirekli yakindan takip edilerek saglandi. Yas,
agirlik gibi demografik veriler ile gestasyon siiresi ve gebelik sayilar1 kaydedildi.

Tiim olgularda sistolik — diyastolik arter basinglar1 (Colin press- mate Non Invasive
Blood Pressure Moniter ®), dakika kalp atim sayisi, solunum sayilar1 ve oksijen
saturasyonlar1 pulse oksimetre (Mellcor Oxsimax N-600X) ile travay siiresince devamli
olarak takip edildi. Solunum depresyonu gibi komplikasyonlar i¢in her tiirlii ekipman

(Ambu, laringoskop, tiip, maske gibi) odada hazir bulunduruldu.

3.6.1 Agrimin Degerlendirilmesi

Annelerde agr1 verbal rating skalast (VRS) = sozel agri skalasi (SAS) ile
degerlendirildi. Verbal rating skala, agr1 siddetinin degerlendirilmesinde yaygin olarak
kullanilan yontemlerden bir tanesidir. VRS sozel olarak 0 ile 10 arasinda
numaralandirilmis  bir skaladir.” Buna gore 0 degeri ‘‘agrni yok’ olarak
degerlendirilirken 10 “hayal edilebilen” ya da “olabilecek en kotii agri” derecesi olarak
siiflandirilir. Buna gore hastalarda agr1 derecesi bu skala kullanilarak sozel iletilmesi

istenir.

3.6.2. Sedasyon Diizeyinin Degerlendirilmesi
Annelerde sedasyon diizeyi 5 puanli sedasyon skoru ile degerlendirildi. Buna gore

sedasyon diizeyleri Tablo 4’de gosterildigi gibi derecelendirildi.

Tablo 4. Sedasyon skoru
1. Uyanik

2. Hafif sedasyon
3. Uykuya meyilli
4. Uyuyor, fakat uyandirilabiliyor

5. Derin uyku, uyandirilamiyor

3.6.3. Postoperatif Hasta Konforunun Degerlendirilmesi

Hasta konfor skalasi sozel olarak 0 ile 10 arasinda numaralandirilmig bir skaladir.
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Buna gore 0 degeri ‘‘hasta rahat’’ olarak degerlendirilirken, 10 derecesi “hasta son
derece rahatsiz” olarak siniflandirilir. Hastadan konfor derecesini bu skalay1 kullanarak
sozel olarak iletmesi istenir. VRS ile hastanin belirledigi rakam agr1 siddeti hakkinda
fikir verir ancak hasta konforu hakkinda (hastanin agr1 dolayisiyla kendini nasil
hissettigi) net bilgiler vermedigi i¢in hasta konforunun degerlendirilmesinde cok
kullanilan bir degerlendirme yontemidir.”

Tiim olgularda VRS, hasta konforu ve sedasyonlari ile sistolik ve diyastolik kan
basinglari, kalp atim hizlari, solunum sayilari, oksijen satiirasyonlar1 siirekli izlenmesine
karsin yalnizea 1. 15., 30., 60., 120. dakikalarda ve dogum aninda kaydedildi. Benzer
olarak olgularin talep edilen ve verilen remifentanil bolus doz sayilar1 ve toplam
kullanilan remifentanil miktarlar1 yalnizca 1., 15., 30., 60., 120. dakikalarda ve dogum
aninda kaydedildi.

Caligsma siiresince anne adayinda sistolik arter basincinin 100 mgHg’ nin altina
diismesi veya kontrol degere gore % 30 azalmas1 hipotansiyon olarak, kalp atim hizinin
ise 60 dk’nin altina diismesi bradikardi olarak kabul edildi. Kan basinci, bazal degerine
yiikselinceye kadar tekrarlayan dozlarda iv. 10 mg efedrin ve iv. sivi infiizyonu
uygulandi. Ayrica kalp atim sayis1 50 atim/dk altina diisiince 0.5 mg atropin uygulandi.
Hastalarin tiimiine ¢alisma siiresince intravendz yoldan uygulanan sivilarin ve ajanlarin
1s1sin1n viicut 1sisina yakin olmasina 6zen gosterildi.

Dogum gerceklestikten sonra intravendz hasta kontrollii analjezi sonlandirildi.
Calisma siiresince tiim hastalarda bulanti, iisiime, titreme gibi yan etkiler kaydedildi.
Dogan bebeklerde 1. ve 5. dakikalardaki APGAR skorlar1 hangi grupta oldugunu

bilmeyen bir yenidogan uzmani tarafindan kaydedildi.

3.7.istatistiksel Analiz ve Verilerin Sunumu

Caligmamizda elde ettigimiz veriler SPSS paket program (SPSS for Windows
15.0) ile ortalama + standart sapma, Mauchly’s test of shnericity, Bonferroni testleri
kullanilarak istatistiksel olarak degerlendirildi. p < 0,05 olmasi farkin istatistiksel olarak

anlamli gostergesi, p > 0,05 ise farkin istatistiksel olarak anlamsiz gdstergesi olarak
kabul edildi.
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4. BULGULAR

Gruplar arasinda yas, agirlik ve gestasyonel siireleri ortalamalart agisindan
istatistiksel olarak bir fark bulunamadi (p > 0,05) (Tablo 5). Primipar ve multipar
hastalarin demografik verileri ve tekrarlayan analizleri benzer olup gruplar arasinda

istatistiksel fark tespit edilmedi.

Tablo 5. Gruplarin yas, agirhik ve gestasyonel siire ortalama degerleri

Grup M Grup B Grup i
Yas 26,6+4,6 25,4+4,6 25,6+4,6
Gestasyonel siiresi (giin) 274+5,5 278+3,6 275,6+£3.4
Agirhk 72,849,5 73,9+7,6 74,1£7,0

Gruplarin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk, dogum aninda ve travay siiresince
ortalama kalp atim hizlari (KAH) Tablo 6’de gosterildi.

Tablo 6. Gruplarin ortalama kalp atim hizlar1 (KAH) degerleri

Grup M Grup B Grup i
1. dk 90,3+11,8 91,9+7,4 91,745,9
15. dk 88,1+10,7 85,3+7,0 83,07+6,4
30. dk 88,6+11,2 83,2+6,6 81,43+6,2
60.dk 87,8+9,8 83,94+5,9 82,3+6,1
120. dk 88,8+10,9 83,5+5,0 81,8+5,5
Dogum aninda 92,0+£12,1* 83,9+6,2 82,3+6,0
Travay siiresince ortalama 89,3+1,4* 85,3+1,4 83,7+1,4

*  Grup 1 ile karsilagtirldiginda (p < 0,05)

Gruplarin 1. dk ortalamalar1 kalp atim hizlar1 arasindaki istatistiksel olarak fark
bulunmadi (p > 0,05). Travay siiresince ortalama kalp atim hiz1 Grup M’de (89,3 + 1,4
dk) Grup I’e gore (83,7 + 1,4) istatistiksel olarak anlaml1 derecede yiiksek bulundu (p
< 0,05). Benzer olarak dogum aninda da ortalama kalp atim hiz1t Grup M’de (92,0 + 12,
dk) Grup I’e gore (82,3 + 6,0) istatistiksel olarak anlaml1 derecede yiiksek bulundu (p <
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0,05). Grup M ile Grup B ve Grup B ile Grup 1 arasinda ortalama kalp atim hizlari

travay sliresince veya dogumda istatistiksel olarak benzerdi (p > 0,05). (Sekil 7).
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*  Grup I ile karsilastirildiginda (p < 0,05)
Sekil 7. Gruplarin ortalama kalp atim hizlar1 degerlerinin grafigi

Gruplarin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk, dogum aninda ve travay siiresince
ortalama sistolik arter basinglar1 (SAB) Tablo 7°da gosterildi.

Tablo 7. Gruplarin ortalama sistolik arter basinclar1 (SAB) degerleri

Grup M Grup B Grup |
1. dk 122,8+6,5 123,1+£5,5 125+5,6
15. dk 119+8.4 116,5+4,0 114,84+4,2
30. dk 120,1+£7,7 117,1£5,5 114,9+5,1
60.dk 119,6+8,5 116,5+6,5 114,0+5,3
120. dk 122,8+7,6 119,8+5,7 117,3+5,5
Dogum ani 127,9+8,2* 121,1+£3,1 118,4+3,6
Travay siiresince ortalama 121,0+0,9** 119,0+0,9 117,5+0,9

* Grup B ve I ile karsilastirildiginda (p < 0,05)
** Grup I ile karsilagtirldiginda (p < 0,05)
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Gruplarin 1.dk sistolik ortalama arter basinglar1 benzer olarak bulundu (p > 0,05)
(Sekil 8). Dogum ani ortalama SAB’lart Grup M’de 127,9 + 8,2 mmHg Grup B’de
121,1 + 3,1 Grup I de ise 118,4 + 3,6 mmHg olarak belirlendi. Grup M ile Grup I
arasindaki fark anlamli bulundu (p < 0,05). Travay siiresince ortalama SAB’lar1 Grup
M’de 121 + 0,9, Grup B’de 119 + 0,9 ve Grup I de ise 117,5 + 0,9 mmHg olarak
bulundu. Travay siiresince ortalama SAB’lart Grup M de Grup I’ye gore istatistiksel
olarak anlamli dercede yiiksek bulundu (p < 0,05). Grup B ile Grup I’nin travay
siiresince ortalama SAB’lar1 ve dogum aninda SAB’lar1 arasindaki fark istatistiksel

olarak benzer olarak tespit edildi. (Sekil 8).
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* Grup B ve I ile karsilastirildiginda (p < 0,05)
** Grup I ile karsilastirldiginda (p < 0,05)

Sekil 8. Gruplarin ortalama sistolik arter basinclar1 degerleri grafigi

Gruplarin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk dogum an1 ve travay siiresince
diyastolik arter basinglari tablo 8’de gosterildi. Gruplarin ¢alisma periyotlarinda, dogum
an1 ve travay siiresince ortalama diyastolik arter basinglar1 benzer olarak tespit edildi (p

> 0,05).
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Tablo 8. Gruplarn ortalama diyastolik arter basinglar1 (DAB) degerleri

Grup M Grup B Grup I
1. dk 75,4+5,9 77,6+4,2 77,4442
15. dk 76,1%5,5 75,63+3,8 75,0£3,7
30. dk 75,6%5,1 75,629 74,0£2.,9
60. dk 76,5+4,6 76,3£1,6 75,5+£2,5
120. dk 76,8+4.8 74,5439 73,8439
Dogum anmi 80,3+£5,4 76,8+3,1 76,0+4,5
Travay boyunca ortalama 76,8+6,3 76+6,3 75,3+6,3

Gruplarin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk dogum an1 ve travay siiresince

ortalama solunum sayis1 degerleri Tablo 9°de gosterildi.

Tablo 9. Gruplarin ortalama solunum sayis1 degerleri

Grup M Grup B Grup i
1. dk 15,5+0,8 15,4+09 15,2+0,9
15. dk 15,440,8 | 14,6:1,1 | 12,6+1,1
30. dk 15,4+1,1 14,4+0,9 12,9+1,3
60. dk 15,9+1,1 14,6+1,2 12,8+1,3
120. dk 15,6+0,9 14,5+1,1 13,0+1,2
Dogum ani 15,5+1,1* | 14,2+0,9*%* | 13,4+1,1
Travay boyunca ortalama 15,5£0,1%* | 14,6+£0,1** | 13,3+0,1

* Grup B ve I ile karsilastirildiginda (p < 0,05)
** Grup 1 ile karsilastirildiginda (p < 0,05)

Gruplarin dogum an1 ve travay haricinde tiim ¢aligma periyotlarinda ortalama
solunum sayilar1 benzer olarak belirlendi (p > 0,05). Dogum an1 ve travay boyunca
Grup M ve Grup B de Grup I’ ye gore ortalama solunum sayilarinin istatistiksel olarak
onemli derecede daha yiiksek oldugu tespit edildi (p < 0,05). Yine dogum an1 ve travay
boyunca Grup M’de Grup B gore ortalama solunum sayilarinin istatistiksel olarak

onemli derecede daha yiiksek oldugu tespit edildi (p < 0,05).
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* Grup B ve I ile karsilastirildiginda (p < 0,05)
** Grup I ile karsilastirildiginda (p < 0,05)

Sekil 9. Gruplarin ortalama solunum sayis1 degerleri grafigi

Gruplarin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk dogum an1 ve travay siiresince
ortalama sedasyon skorlar1 degerleri Tablo 10’da gosterildi.

Tablo 10. Gruplarin ortalama sedasyon skorlari degerleri

Grup M Grup B Grup I
1. dk 1,0+0,2 1,00 1,00
15. dk 1,4+0,6 1,3+0,6 1,8+0,7
30. dk 1,7+0,7 1,3+0,6 1,8+0,7
60.dk 1,7+0,7 1,3+0,6 1,9+0,7
120. dk 1,7+0,7 1,3+0,6 1,9+0,7
Dogum aninda 1,0+0,2 1,2+0,4 1,5+0,5
Travay siiresince 1,4+0,1 1,2+0,1 1,6=0,1
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Gruplarin tiim ¢aligma periyotlarinda, dogum ani1 ve travay siiresince ortalama
sedasyon skorlar1 benzer olarak belirlendi (p > 0,05). Dogum aninda en diisiik sedasyon
skoru Grup M’de gozlenmesine karsin gruplar arasinda istatistiksel olarak fark tespit

edilmedi (p > 0,05) (Sekil 10).
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Sekil 10. Gruplarin ortalama sedasyon skorlar: degerleri grafigi

Gruplarin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk dogum an1 ve travay siiresince
ortalama VRS skorlar1 Tablo 11°da gosterildi.

Tablo 11. Gruplarin ortalama VRS skorlar: degerleri

Grup M Grup B Grup i
1. dk 8,7+0,8 8,9+0,8 9,0+0,8
15. dk 6,9+1,0 4,8+0,9 4,2+1,0
30. dk 6,4+1,1 4,1+0,8 2,7+0,6
60.dk 6,4+1,1 4,1+0,8 2,6+0,6
120. dk 6,5+1,1 4,3+0,7 2,8+0,7
Dogum ani 6,9+1,3* 5,2+1,2 5,4+0,8
Travay boyunca ortalama 7,0+0,1* 5,2+0,1** 4,4+0,1

*  Grup B ve I ile karsilastirldiginda (p < 0,05)
*%  Grup I ile karsilastirldiginda (p < 0,05)
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Gruplarin dogum ani1 ve travay haricinde tiim c¢alisma periyotlarinda ortalama
VRS skorlar1 benzer olarak belirlendi (p > 0,05). Dogum aninda ve travay siiresince
VRS skorlarmm grup M de Grup B ve [ ye gore istatistiksel olarak énemli derecede
daha yiiksek oldugu tespit edildi (p < 0,05). Yine travay boyunca VRS skorlarinin Grup
B’de Grup I’ye gore istatistiksel olarak onemli derecede daha yiiksek oldugu tespit
edildi (p < 0,05) (Sekil 11).
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*  Grup B ve I ile karsilagtirildiginda (p < 0,05)
** Grup I ile karsilastirildiginda (p < 0,05)

Sekil 11. Gruplarin VRS skorlar: de@erleri grafigi

Gruplarn 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk dogum an1 ve travay siiresince
ortalama hasta konforu skorlar1 (HKS) degerleri Tablo 12’de gosterildi.
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Tablo 12. Gruplarin ortalama hasta konforu skorlar1 (HKS) degerleri

Grup M Grup B Grup I
1. dk 6,9+1,5 8,0+1,2 8,0+1,2
15. dk 6,111 4,8+1,1 4,4+1,0
30. dk 5,9+1,3 4,5+1,0 3,1:0,6
60.dk 5,8+1,3 4,5+1,0 3,0+0,7
120. dk 5,9+1,3 4,5+1,0 3,240,7
*Dogum ani 6,0+1,2% 4,5+1,0 4,5+0,9
**Travay boyunca ortalama 6,1+£0,1* 5,1+0,1%** 4,4+0,1

* Grup B ile kargilastirildiginda (p < 0,05)
**  Grup | ile karsilagtirldiginda (p < 0,05)

Gruplarin 1. dk hasat konfor skorlar1 arasindaki fark anlamli degildi (p > 0,05).

Gruplarin dogum an1 ve travay haricinde tiim ¢aligma periyotlarinda ortalama
hasta konforu skorlar1 (HKS) benzer olarak belirlendi (p > 0,05). Dogum aninda ve
travay siiresince HKS’nin grup M de Grup B ve 1 ye gore istatistiksel olarak énemli
derecede daha yiiksek oldugu tespit edildi (p < 0,05). Yine travay boyunca HKS’nin
Grup B’de Grup I’ye gore istatistiksel olarak 6nemli derecede daha yiiksek oldugu

tespit edildi (p < 0,05) (Sekil 12).
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* Grup B ve I ile karsilagtirildiginda (p < 0,05)
**  Grup 1 ile kargilastirildiginda (p < 0,05)

Sekil 12. Gruplarin ortalama hasta konforu skorlar: degerlerinin grafigi

Grup B ve Grup I’nin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk ve dogum anina kadar
talep edilen remifentanil bolus doz sayilar1 tablo 13’de gosterildi (Tablo 13).

Tablo 13. Grup B ve i’de talep edilen bolus remifentanil sayist

Grup B Grup I
1. dk 1,8+0,4 1,5+0,5
15. dk 9,1+1,6 8,6+1,4
30. dk 17,9+2,8 15,9+2,1
60. dk 35,2+2,7 29,9+3,1
120. dk 60,47+6,14 56,8+4,4
Dogum anida 88,1+14,5 79,4+12,1
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Dogum anma kadar talep edilen bolus doz sayist Grup I’deki hastalarda Grup

B’ye gore daha az bulunmasina karsin aradaki fark istatistiksel olarak nemli degildi

(p>0,05) (Sekil 13).
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Sekil 13. Grup B ve I’de talep edilen bolus remifentanil sayis1 grafigi

Grup B ve Grup I’nin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk ve dogum anina kadar

verilen remifentanil miktari tablo 14’de gosterildi (Tablo 13).

Tablo 14. Grup B ve Grup i’de verilen bolus remifentanil sayisi

Grup B Grup I
1. dk 1,0+0,0 1,0+0,0
15. dk 4,9+0,9 4,7+0,7
30. dk 10,3+1,8 10,2+0,7
60. dk 21,3+3,8 19,5+2.9
120. dk 42,4+7.6 38,245,0
Dogum aninda 60,63+13,1 56,1+10,3

38



Dogum anina kadar verilen bolus doz sayist Grup i’deki hastalarda Grup B’ye

gore daha az bulunmasina karsin aradaki fark istatistiksel olarak oOnemli degildi

(p>0,05) (Sekil 14).
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Sekil 14. Grup B ve Grup I’nin verilen remifentanil bolus sayis1 grafigi

Grup B ve Grup I'nin 1. dk, 15. dk, 30. dk, 60. dk, 120. dk ve dogum anina kadar

toplam verilen (Bolus veya bolustinfiizyon) remifentanil miktarlar1 Tablo14‘de

gosterildi (Tablo 15, Sekil 14).

Tablo 15. Grup B ve Grup I’de toplam verilen remifentanil miktar1 (mikrogram)

Grup B Grup i
1. dk 20,1+1,6 20,1+1,6
15. dk 100,8+17,5 98,5+14,1
30. dk 207,7+38,3 212,6+31,3
60.dk 452,3+71,1 411,2+59,5
120. dk 866,7+147,8 806,7+107,7
Dogum anina kadar 1236,4+273,2 1173,6+215,5
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Dogum anina kadar verilen total remifentanil miktar1 Grup I’deki hastalarda Grup
B’ye gore daha az bulunmasina karsin aradaki fark istatistiksel olarak 6nemli olmadig:

tspit edildi (p>0,05) (Sekil 15).
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Sekil 15. Grup B ve Grup I’nin toplam kullanilan remifentanil grafigi

Yenidoganin degerlendirilen 1. ve 5. Dk APGAR skorlari; grup M’de 1. dk’da 8,0
+0,2, 5. dk’da 9,0+0,2, grup B’de 1. dk’da 8,0 + 0,4, 5. dk’da 9,1 + 0,3 ve grup I’de 1.
dk’da 8,0+0,5, 5. dk’da ise 9,2 + 0,4 olarak bulundu. Yenidoganin degerlendirilen 1. ve
5. Dk APGAR skorlar1 gruplar arasinda 6nemli farklilik gostermedi (p > 0,05) (Tablo
16).

Tablo 16. Gruplarin 1. ve 5. dk. APGAR skorlari ortalamalari

APGAR Skorlan Grup M Grup B Grup I
APGAR 1. dk 8,0£0,2 8,0+£0,4 8,0+0,5
APGAR 5. dk 9,0+0,2 9,1+0,3 9,2+0,4
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Yenidoganlarin higbirinde solunum depresyonu tespit edilmedi ve opiyoid
antagonisti (naloksan) ihtiyact olmadi. Calismaya alinan anne adaylarinin higbirisinde
hipotansiyon(uygulama siiresince sistolik kan basin¢larinda 100 mmHg’nin altina diisiis
veya giris degerlerine gére % 30’a ulasan azalma), bradikardi (kalp atim hizlar1 60
dk’nin altina inmesi) bulant1 ve kusma gibi yan etkiler gézlenmedi. Caligma siiresince

tiim olgularda oksijen saturasyonu % 96 ’nin lizerinde seyretti.
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5. TARTISMA

Dogum eylemi bugiin bilinen ve tanimlanan en siddetli agri kaynaklarindan
biridiri.! Agrisiz dogum uygulamalarinda amag; dogum agrisim anne adaymin kabul
ettigi, anne ve fetusa miimkiin ise yan etkileri olmayan veya en az yan etkilere neden
olan ilag veya yontemlerle gidermektir. Uygulanacak yontem mevcut olanaklara,
uygulayicinin deneyimine ve anne adaylarinin istegine gore degisiklik gosterir.

Gliniimiizde agrisiz dogum uygulamalari ¢esitli farmakolojik ve non-farmakolojik
yontemler ile saglanmaktadir. Epidural analjezi bu amagla en sik kullanilan, en etkin
yontemlerden biridir.*> Ancak anne adaymmin rejyonel analjezi yontemlerini kabul
etmemesi veya girisimin kanama diyatezi veya enfeksiyon gibi kontendike oldugu
durumlarda hasta kontrollii intravendz (i.v) analjezi uygulanmasi alternatif bir yontem
olabilir. Jones ve arkadaslarmin yaptig1 trombositopenik 3 primipar olguyu igeren bir
calismada 2-3 dk kilitli kalma stiresi ile 40, 50 ve 75 mikrogr bolus doz i.v. hasta
kontrollii remifentanil uygulamasini karsilagtirmis ve travay siiresince 3 olguda da
agrinin azaldigini ancak en basarili uygulamanin 50 mikrogr bolus doz ile saglandigi
kanaatine varmislardir.®® Yine Thurlow ve arkadaslarinin yaptiklar1 trombositopenisi
olan 2 primipar olguyu i¢eren ¢alismada, bazal infiizyon olmaksizin 20 mgr ile 3 dakika
kilitli kalma siiresi olacak sekilde hasta kontrollii i.v. remifentanil kullanmislar ve
dogum sonrasinda anne adaylarinda etkin bir analjezi saglandigini bildirmislerdir.®!
Roelants ve arkadagslar1 koagiilasyon veya enfeksiyon problemi nedeniyle epidural
analjezi uygulanamayan hastalarda 5 dakika kilitli kalma siiresiyle 0,25 mikrogr/kg
bolus dozlara uygulanan remifentanil 0,05 mikrogr/kg/dk hizinda devamli infiizyon
eklemislerdir. Tiim hastalarda etkin bir analjezi saglarken uyandirilabilir bir sedasyon
gelistigini gozlemlemisler ve epidural analjezinin kontrendike oldugu hastalarda
kullanilabilecek bir yontem oldugunu bildirmislerdir.®? Roelants ve arkadaslar ise
epidural analjezinin kontrendike oldugu 6 farkli paritedeki olguyu igeren ¢alismalarinda
50 mikrogr i.v. remifentanil ylikleme dozunu takiben 0,05 mikrogr/kg/dk bazal inflizyon
ve 25 mikrogr bolus doz uygulamasini 5 dakika kilitli kalma siiresi ile anne adaylarina
uygulanmiglardir. Tiim olgularin agikliklart 10 cm ve silinmeleri % 100 olunca
remifentanil inflizyonu sonlandirilmis. Anne adaylar1 uterus kontraksiyonlari sirasinda

orta derecede agr1 hissettiklerini ifade etmislerdir. Sonug¢ olarak yaptiklar1 ¢alismanin
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benzer ¢aligsmalarin aksine hasta kontrollii remifentanil uygulamasinin etkin bir analjezi
olusturdugunu ve epidural analjeziye alternatif bir yOntem olabilecegini One
siirrniislerdir.82

Fizyolojik bir travayda uterus kasilmalari dogumun ilerleyen déneminde (2.
evrede) 1 — 1,5 dakika siirebilecegi gibi, bu kasilmalar arasindaki siire 1 dakikanin altina
diisebilir. Bu nedenle dogum analjezisinde sistemik olarak kullanilacak ajan hizli etki
baslangi¢li, kasilmalar sirasinda yeterli analjezi saglayabilen, hizla metabolize olarak
kiimiilatif etki gostermeyen ve fetiista yan etki olusturmayan Ozelliklere sahip olmasi
gerekmektedir. Bu anlamda diger opiyoid ve non-opiyoid ajanlarla kiyaslandiginda
remifentanil belirgin avantajlara sahiptir. Opiyoidler arasinda hizli etki baslangic1 ve
hizli metabolize olabilme 6zelligi ile yan etki olusturmadan etkin bir analjezi elde
edilebilir. Yaklasik 60-80 saniye igerisinde maksimal analjezik etki olusturabilir.83
Kosullara duyarli yarilanma omrii yaklasik 3-5 dakika olup remifentanil inflizyonu

sonrast kiimiilatif bir etki goriilmemektedir.®®"

Kardiyovaskiiler sistem yan etkileri
fentanil’e benzer.®® Ayni zamanda organdan bagimsiz doku esterazlari ile metabolize
edilisi organ yetmezlikli olgularda da kullanilabilme 6zelligi saglamak‘[adlr.82

Dogum analjezisinde; hasta kontrollii analjezi yontemi ile remifentanil
uygulanimina ait sinirl literatiir bilgisi mevcuttur. Yapilan ¢alismalar genellikle sinirh
sayida, On c¢aligma niteliginde ve rejyonel analjezi uygulanamayan gebeleri
icermektedir. Calismamizda aktif travaydaki anne adaylarinda analjezi saglamak
amactyla iv. farkl iki hasta kontrollii remifentanil yonteminin (bolus, bolus+infiizyon)
intramuskuler meperidin uygulamasiyla karsilastirilmas:1 amaclandi. Hasta kontrollii
analjezi yoOntemiyle 1.v. remifentanil uyguladigimiz hastalarda i.m. meperidin
uyguladigimiz hastalara gore daha etkin analjezi ve hasta konforunun saglandig: ancak
sedasyon skorlarinin ve yan etkilerin benzer oldugu belirlendi. iki remifentanil grubu
arasinda ise infiizyon + bolus remifentanil uyguladigimiz grup I’de yalnizca bolus
remifentanil uyguladigimiz grup B’ye gore travay siiresince sedasyon skorlarinin benzer
oldugu, daha etkin analjezi ve hasta konforu saglandigi ancak dogum aninda analjezi,
sedasyon ve hasta konforunun iki grup arasinda benzer oldugu tespit edildi.

Douma ve arkadaglari dogum analjezisi i¢in hasta kontrollii remifentanil, fentanil
ve meperidini karsilastirdiklar1 calismalarinda hasta kontrollii remifentanilin hasta

kontrollii fentanil ve meperidinden yalnizca tedavinin ilk birinci saatinde daha etkin bir
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analjezi sagladigini1 ancak tedavi bagladiktan 3. saat sonra agr1 skorlarin tedavi dncesi
degerlere dondiigiinii bildirmislerdir.®*

Meperidin uygulamasina gore remifentanil gruplarinda daha etkin ve konforlu analjezi
sagladigimiz calismamiz; meperidine gore dnemli derecede daha etkin analjezi saglayan
remifentanil uygulamalarinin karsilastirildigi Volikas ve Male, Evron ve arkadaslarinin
calismalariyla uyumludur. %%

Douma ve arkadaglar1 bu ¢alismada 3 saat sonra agr1 skorlarinin tedavi dncesi
degerlere doniisiinii ilaclarin etkisiz olmasindan degil dogum siiresi arttikga agri
skorlarinin da artmasina baglamaktadlrlar.84
Caligmamizda gruplarin dogum ani1 ve travay haricinde tiim c¢alisma periyotlarinda
ortalama VRS skorlar1 benzer olarak belirlendi. Dogum aninda ve travay siiresince VRS
skorlarmin grup M de Grup B ve I ye gore ve travay siiresince ise Grup B’de Grup I’ye
gore istatistiksel olarak 6nemli derecede daha yiiksek oldugu tespit edildi. Bu anlamda
calismamizda benzer olarak travay siiresince agri skorlarinin tedricen azaldigini ancak
dogum sirasinda yeniden arttigini gézlemledik. Dogumda agr1 skorlarindaki bu artisin
dogum ilerledikce agr1 siddetindeki artiga parelel seyrettigini diisiindiirdii. Bu anlamda
dogum aninda kullanilacak olan analjezik ajanin doze edilmesi ¢ok dnemlidir. Verilen
doz cok diisiik ise yeterli analjezi elde edilemez ve hastanin yonteme giiveni azalir
aksine yiiksek olursa ajana bagli yan etkiler ortaya ¢ikar.® Yiiksek bolus doz
uygulanmasinda ise dogum sirasinda annede solunum depresyonu ve sedasyon,
neonatlarda ise solunum depresyonu ve kalp atim hizinda azalma izlenebilir. Bu nedenle
bircok ¢alismada hasta kontrollii remifentanil kullanilan gebelerde solunumun yakindan
takip edilerek anne adaylarinin monitorize edilmesi gerektigi bildirilmektedir. Biz de
calismamizda tiim olgular1 HKA uygulamasi sirasinda devamli monitoriz ederek
yakindan takip ettik.

Boyle bir komplikasyon gelismesi durumunda remifentanilin farmakokinetik
ozellikleri goze alindiginda bu ajanin major yan etkileri ortaya ¢iksa dahi anne ve
yenidogan i¢in uzun siireli yogun bir tedavi gerekmeyecektir.S2 Thurlow ve arkadaslari
hasta kontrollii i.v. remifentanil ile intramuskuler meperideni karsilastirdiklari bir
caligmada 60. dk VAS degerini meperidin i¢in 7,2 cm remifentanil igin ise 4,8 cm
olarak bildirmislerdir. Ayn1 sekilde 2. saatte ortalama VAS degerlerini meperidin i¢in

8,2 cm remifentanil icin 6,6 cm tespit etmislerdir. Sonugta hasta kontrolli i.v.
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remifentanilin intramuskular meperidinden daha etkin analjezi sagladigin1 ancak
remifentanilin solunum depresyonu etkisi acisindan devamli monitdrizasyonun
saglamasi gerektigini savunmuslardir.®” iki farkli hasta kontrollii remifentanil yontemini
(bolus, bolus+tinfiizyon) intramuskuler meperidin uygulamasiyla karsilastirdigimiz
calismamizda Thurlow ve arkadaslarinin ¢alismalarina benzer olarak i.v. remifentanil
uyguladigimiz hastalarda i.m. meperidin uyguladigimiz hastalara goére daha etkin
analjezi ve hasta konforunun saglandigi belirlendi. Blair ve arkadaslar1 dogum i¢in hasta
kontrollii analjezide petidin ile remifentanilin etkilerin arastirdiklar1 bir ¢calismada 20
olguya 40 mikrogr remifentanil’i 2 dk kilitli kalma siiresiyle kullanmislar ve 15 mgr
petidini 10 dk kilitli kalma siiresiyle karsilagtirmiglardir. Ortalama agr1 skorlar1 benzer
iken hasta memnuniyetinin remifentanil grubunda daha iyi oldugu, maternal arterial
oksijen satiirasyonunun benzer bulundugu ancak 30. dakikadaki ndroadaptif kapasite
skorunun remifentanil grubunda daha yiiksek oldugu bildirilmistir.®® 1 mgr/kg IM
meperidin uyguladigimiz grup M ile 0,25 mikrogr/kg remifentanili 2 dk kilitli kalma
stiresiyle uyguladigimiz grup B’yi karsilastirdigimiz calismamizda agri skorlart grup B
ve I’de anlamli derece de diisiik bulunurken, oksijen satrasyon degerlerinin Blair ve
arkadaslarinin ¢aligmalarina benzer olarak remifentanil ve meperidin gruplarinda benzer
bulundu. Olofsson ve arkadaslari ise dogum analjezisinde petidinin etkinligini
inceledikleri ¢aligmalarinda; aslinda meperidinin analjeziden ¢ok, sagladigi sedasyon ile
doguma katkida bulunduklarini iddia etmislerdir. Ayrica petidin uygulanma siiresinin
onemli oldugunu ve doguma yakin uygulamanin neonatal yan etkilere neden
olabilecegini bildirmislerdir.® Bu anlamda c¢alismamizda meperidine gore hasta
kontrollii remifentanil ile elde ettigimiz analjezi kalitesinin daha iyi bulunmasi Olofsson
ve arkadaslarinin ¢aligmasi ile uyumludur.

Hasta kontrollii analjezi uygulamalarinda analjezik ajan yalnizca inflizyon,
yalnizca bolus veya hem bolus hem de infiizyon seklinde uygulanabilir. Ancak hangi
yontemin en etkin analjeziyi saglarken en az yan etkiye neden olacagi konusunda fikir
birligi yoktur. D’onofrio ve arkadaslarinin 205 gebe iizerinde hasta kontrolli i.v.
remifentanilin etkinligini ve giivenligini arastirdig1 bir ¢aligmada, remifentanilin bazal
infiizyon hizm1 0,025 mikrogr/kg/dk olarak baslayip kademeli olarak 0,15
mikrogr/kg/dk’ya kadar yiikseltmislerdir. infuzyon oncesi ortalama VAS degerleri
9,4+1,2 iken inflizyon basladiktan sonraki 5. dakikada 5,1+0,4 cm’ye, 30. dk’da ise
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3,6+1,5 cm’ye dustiigiinii ancak yiiksek dozlarda solunum depresyonu gelistigini
bildirmislerdir. Sonug¢ olarak dogum analjezisinde sabit bir remifentanil dozunun
devamli uygulanmasinin doz eksikligi veya yetersiz analjeziye neden olabilecegini daha
yiiksek dozlarin ise maternal oksijen satiirasyonunda diismeye neden olabilecegini
belirtmislerdir®®. Adeyemi ve arkadaslari ise dogum analjezisi i¢in 4 olguda 5 dakika
kilitli kalma siiresi ile i.v. yalnizca bolus 0,25 mikrogr/kg dozunda remifentanil
kullanmiglardir. Analjezinin yetersiz olmasi durumunda remifentanilin bolus dozu 0,5
mikrogr/kg dozuna kadar yiikseltilmistir. Ihtiyag¢ durumunda (agrili uterus
kontraksiyonlar1 esnasinda) ek olarak eslik eden anestezist tarafindan 0,125 mikrogr/kg
dozunda remifentanil kullanimina izin verilmistir. Tiim tedavi protokoliine karsin bu
olgularda yeterli analjezi saglanamamis ancak yan etkilerin artmasi nedeniyle mevcut
protokoliin dogum analjezisi i¢in uygun olmadigi kanisina varmiglardir. a1

Dogumda analjezi amaciyla uygulanan hasta kontrollii analjezi uygulamalarindaki
bir diger tartisma bolus uygulamalara devamli inflizyon uygulamasinin ilavesinin

809192 Balki ve arkadaslari 20 hasta iizerinde

faydali olup olmayacagi konusudur.
yaptiklar1 bir calismada iki farkli hasta kontrollii i.v. remifantanil uygulamasini
karsilastirmiglardir. Birinci gruba sabit 2 dk kilitli kalma stireli 0,25 mikrogr/kg bolus
dozlarma ek olarak 0,025 mikrogr/kg/dk infuzyon baslamis ve infuzyon dozunu
kademeli olarak 0,05, 0,075 ve 0,1 mikrogr/kg/dk’ya yiikseltmislerdir. Ikinci gruba
0,025 mikrogr/kg/dk sabit infiizyon dozuna ek olarak 0,25 mikrogr/kg bolus dozlar
uygulamis ve bolus dozlar kademeli olarak 0,5, 0,75 ve 1 mikrogr/kg’a kadar
yiikseltilmistir. Agr1 skorlart ve hasta memnuniyeti her iki gruptada benzer bulunurken
ikinci grupta yan etkilerin daha ¢ok oldugu gozlemlenmistir. Blair ve arkadaglari ise
degisik paritedeki 21 anne adaymi iceren calismalarinda dogum analjezisi i¢in 2 dk
kilitli kalma siiresi ile artan bolus dozlarda (0,25 — 1 mikrogr/kg) veya bazal infiizyon
(0,025 — 0,05 mikrogr/kg/dk) eklenerek i.v. remifentanil uygulamalarini
karsilastirmislardir. Baslangi¢ agri1 skorlarma gore olgularin % 90’inda (21 hastanin
19°unda) agr1 skorlarinda (VAS) anlamli bir azalma elde edildigi, bazal infuzyon
uygulamadan 0,25 — 0,5 mikrogr/kg bolus doz ve 2 dakika kilitli kalma siireli hasta
kontrollii intravendz remifentanil uygulamasinin giivenli ve etki bir yontem oldugunu,

Ozellikle devamli infiizyon ilave edilen olgularda daha fazla bir analjezi elde etmeden

olgularda sedasyon skorunun yiikseldigini ve respiratuar depresyonu artirdigini
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bildirmiglerdir. Sonugta bazal infuzyon uygulamadan 0,25 — 0,5 mikrogr/kg bolus doz
ve 2 dakika kilitli kalma siireli hasta kontrollii intravendz remifentanil uygulamasinin
tek basina % 73 multipar olgularda tek basina etkin oldugunu bildirmislerdir.*

Opiyoid kullaniminda doza bagli olarak yan etkiler ortaya ¢ikar. Bu anlamda etkin

analjezi saglarken yan etkilerin ortaya ¢ikmayacagi dozlari belirlemek ¢ok onemlidir.
Dogum analjezisi i¢in remifentanilin kullanildig1 ¢alismalarda bu amaca hizmet edecek
doz araligimin 0.25 ile 0.5 mikrogr/kg doz aralig1 arasinda oldugu bildirilmistir.”
Blair ve arkadaslar1 bazal infuzyon uygulamadan 0,25 — 0,5 mikrogr/kg bolus doz ve 2
dakika kilitli kalma siireli hasta kontrollii intraven6z remifentanil uygulamasinin etkin
analjezi yontemi oldugunu bildirmistir.®®* Bu nedenle ¢alismamizda sectigimiz
remifentanil dozlar1 Blair ve arkadaslarinin 6nerdigi araliklarda kullamlrms‘ur.92

Dogumda analjezi amaciyla hangi ajan kullanilirsa kullanilsin hekim ve annelerin
onemli endiselerinden birisi de kullanilan ilacin plasenta yoluyla fetusa gegerek onu
etkilemesidir. Volikas ve arkadaslar1 50 gebe iizerinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda hasta
kontrollii 0,5 mikrogr/kg bolus dozlarda i.v. remifentanili 2 dakika kilitli kalma
stiresiyle kullanmislardir. Anne adaylarinda agr1 skorlarinin anlaml sekilde diistiigiinii,
kardiyovaskiiler ve respiratuar yan etkilerin gozlenmedigini bildirmislerdir. Neonatlarda
1. ve 5. dakikaki APGAR skor ortalamalarinin 9 oldugunu belirlemislerdir. Sonug
olarak kullanilan dozlarda hasta kontrollii i.v. remifentanil’in anne ve fetusa minimal
yan etki olusturdugunu ayrica remifentanilin plasentay1 gectigini ancak metabolizma ve

3 Kan ve

redistrubisyonunun  fetusta ¢ok hizli oldugunu gé‘)zlemlemislerdir.9
arkadaslarinin sezaryen olgularinda remifentanilin plasental gecisini ve neonatal
etkilerini arastirdiklar1 ¢alismada, epidural anestezi ile sezaryene alinan gebelere cilt
insizyonundan 15 dakika 6nce 0,1 pg/kg/dk dozunda intravendz remifentanil inflizyonu
uygulamiglardir. Remifentanilin plasental hizla gecerek Ozellikle agrili uyaranin
olmadigr donemlerde uygulanan remifentanilin anne sedasyon skorunu arttirdigini
gozlemislerdir. Buna karsin fetal metabolizmanin ve rediistriblisyonun da hizli olmasi
nedeniyle annede sedasyon ve resepiratuar degisiklikler izlenmesine karsin neonatal yan
etkilerin gozlenmedigini bildirmislerdir.94 Calismamizda kullandigimiz remifentanil

bolus ve infuzyon dozlar1 sabit tutuldu ve ii¢ gruptaki anne adaylarinda sedasyon

skorlar1 ve oksijen saturasyon degerleri % 96’nin iizerinde oldugu gozlendi.
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Thurlow ve arkadaglar1 trombositopeli 2 primipar olguyu iceren ve bazal inflizyon
olmadan 20 pg i.v. remifentanili 3 dakika kilitli kalma siiresi igerisinde uyguladiklar
calismalarinda®’; Jones ve arkadaslari trombositopenik 3 primipar olguyu iceren ve
bazal inflizyon olmadan 2-3/dk kilitli kalma siiresi ile 40 pg, 50 ug ve 75 pg i.v. bolus
hasta kontrollii remifentanil uyguladiklari ¢alismalarmda® ve Roelants ile
arkadaslarinin 50 pg i.v. remifentanil ylikleme dozunu takiben 5 dakika kilitli kalma
siireli 0,05 pg/kg/dk bazal inflizyon + 25 pg bolus doz uyguladiklari calismalarinda,®
yenidoganlarin 1. ve 5. dakikadaki APGAR skorlarinda bir diislis gozlemediklerini
belirtmislerdir. Yukaridaki c¢alismalardaki dozlara benzer oranlarda remifentanil

kullandigimiz ¢aligmamizda, yenidoganin degerlendirilen 1. ve 5. Dk APGAR skorlari

gruplar arasinda 6nemli farklilik géstermedi.
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6. SONUC

Dogum analjezisi i¢in anne adaylarinin agr1 tedavisinde hasta kontrollii analjezi
yontemiyle uyguladigimiz i.v. remifentanilin i.m. meperidin uygulanan anne adaylarina
gore benzer sedasyon ve yan etki profili ile daha etkin bir analjezi ve hasta konforu
sagladigi kamisina varildi. Infiizyon + bolus remifentanil uyguladigimiz grup I’de
yalnizca bolus remifentanil uyguladigimiz grup B’ye gore dogum aninda benzer
analjezi, sedasyon ve hasta konforu saglamasina karsin travay siiresince daha etkin
analjezi ve hasta konforu sagladigi kanisina varildi.

Sonug olarak rejyonel analjeziyi kabul etmeyen ya da kontrendike oldugu bilinen
olgularda dogum analjezisi igin i.v. hasta kontrollii remifentanil i.m. meperidine goére
daha fazla yan etkilere neden olmadan daha etkin ve konforlu analjezi saglamasi

nedeniyle dogum analjezisinde tercih edilebilecegi kanisina varildi.
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