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4.GIRIS VA AMAC

Postoperatif agri, cerrahi travma ile baslayan ve doku iyilesmesi ile giderek

azalan akut bir agridir.

Sigara ve postopereatif agri arasinda iliski bulunmaktadir. Sigaranin agr1 algisi
tizerindeki etkisi hospitalizasyon siiresince sigarayr birakan sigara igicilerinde

gorilmektedir.

Sigaranin anestezi ve agri lizerine etkileri komplekstir ve iyi anlagilamamaigtir.
Ancak sigaranin nikotin icerdigi ve bunun da analjezik 6zellikleri oldugu
bilinmektedir. Bu durum ilk olarak kedilerdeki visseral agri modellerinde
gosterilmistir (1). O zamandan beri de ¢ok sayida insan ve hayvan caligsmalariyla

desteklenmistir (2-11).

Nikotinin farmokolojik etkileri pek c¢ok fizyolojik sistemi etkiler. Bunlar
periferik sinir sistemi, santral sinir sistemi (SSS), kardiyovaskiiler sistem,

gastrointestinal sistem ve ekzokrin bezleri igerir.

Nikotin, hedef hiicrelerdeki ozgiil etkilerini, nikotinik tipteki asetilkolin
reseptOrlerini (nAchR) aktive etmek suretiyle yapar. Nikotin sinir uglarini kendi
reseptorlerini aktive ederek depolarize etmek suretiyle, dopamin, serotonin,
noradrenalin, opioid peptidler gibi néromediyatorlerin saliverilmesini artirir. Bu

durum nikotinin noronal etkilerinin gesitli olmasina katkida bulunur.

Nikotin SSS’de diisiikk dozlarda analjezi ve yiiksek dozlarda bagimliliga bagh
tremor ve ndbete neden olabilir.
Yapilan calismalarda kronik nikotin kullaniminin agr1 algisini arttirdigi, akut

nikotin kullanimi analjezik etki sagladig1 gosterilmistir.

Sigaray1 ani birakmayla cerrahi veya agrili uyaran sonrasi hiperaljezi olmakta

ve agri esigi dilsmektedir.

Biz bu calismada 17-55 yas arasi, ASA I-1I timpanomastoidektomi ameliyati
yapilacak sigara i¢en ve igmeyen hastalarda postoperatif analjezik tiiketimlerini

karsilastirmayr amagladik.



5. GENEL BIiLGILER

5.1.AGRININ TANIMI VE SINIFLANDIRILMASI

Uluslararast Agr1 Arastirmalari Teskilati’'na (International Association for the
Study of Pain=IASP) gore agri; “Var olan veya olast doku hasarina eslik eden veya
bu hasar ile tanimlanabilen, hosa gitmeyen duysal ve emosyonel deneyim” olarak

tanimlanmaktadir.
Agrinin simiflandirilmasi
1. Kaynaklandig1 dokuya gore,

-Somatik Agri: Somatik sinirlerden kaynaklanan, iyi lokalize edilen, ani ve

keskin baslayan, tanis1 kolay olan agrilardir.

-Visseral Agri: Yavas baglar. Kiint ve sizlayicidir. Kolik veya kramp

tarzindadir. Bagka bolgelerde yansiyan agri tarzinda ortaya cikabilir.

-Sempatik Agri: Sempatik sinir sistemi aktivasyonu ile ortaya ¢ikan agrilardir.
Yanma tarzinda olup agriyan bolgede solukluk, iisiime ve trofik degisiklerden
yakinilir. Damar kokenli agrilar, kompleks rejyonel agr1 sendromu 6rnek verilebilir.
2 . Duyum sekline gore

-Ani, keskin, batici,

-Yavas artan,

-Kiint, bazen yanici.

3. Etiyopatogenezine gore

-Mekanik,

-Enflamatuvar
4 . Baslama siiresine gore;

-Akut agr



-Kronik agr

5 . Mekanizmalarima Gore Agrilar;

-Nosiseptif Agri: Deri, kas, bag dokusu ve i¢ organlardaki nosiseptorlerin

fizyopatolojik olaylarla uyarilmalari sonucunda olan agridir.

-Noropatik Agri: Somatosensoryal sistemde uyari iletimindeki normal seklin
bozulmasi ile ortaya ¢ikar. Diyabet ya da sinir kompresyonu sonucunda goriilen

ndropatiler 6rnek gosterilebilir.

-Deafferantasyon Agrisi: Somatosensoryal uyari iletiminin yaralanma sonucu
merkezi sinir sistemine akisinin kesilmesi ile ortaya c¢ikar. Fantom agrilar 6rnek

gosterilebilir.

-Reaktif Agri: Motor ya da sempatik afferentlerin refleks aktivasyonu sonucu
nosiseptdrlerin  uyarilmasi ile algilanilir. Ornek olarak Miyofasiyal agrilar

gosterilebilir.

-Psikosomatik Agri: “Psikojenik agri” olarak da tanimlanir. Anksiyete,
depresyon gibi durumlarda agri olarak tanimlanan duygulardir.
Boylesine genis kapsamli bir siniflama goriilmesine karsilik giincel pratikte

agr iki baglik altinda toplanmaktadir;
1. Akut Agn,
2. Kronik Agr1.

AKUT AGRI, daima nosiseptif nitelikte, ani olarak baslayan, neden olan
lezyon ile agr1 arasinda zaman, yer ve siddet bakimindan yakin iligki olup, doku
hasariyla baslayip, yara iyilesmesi siiresince giderek azalan ve kaybolan, baslangici

genellikle 6 aydan kisa siireli olan agr1 tablosudur.

KRONIK AGRI, doku hasarindan sonra olusan, 6 aydan uzun siiren, hasta
tarafindan agrinin yeri karakteri ve zaman ile ilgili yeterli bilgi verilemeyen, nedeni
olan hastaligin ya da hasarin iyilesme siirecinin asilmasina karsin devam eden

agndir.



5.2.POSTOPERATIF AGRI

Postoperatif agri cerrahi travmayla baglayan, giderek azalan ve doku

tyilesmesiyle sona eren akut patolojik bir agridir.

Temelde kutandz, derin somatik ve viseral olmak iizere 3 bilesenden olusur.
Kutanoz bilesen, kutandz sinirlerin hasar1 ve algojenik maddelerin salgilanmasi ile
ortaya ¢ikar. Keskin ve iyi lokalize edilen agridir. Derin somatik bilesen, algojenik
maddelerin salgilanmasi ve nosiseptif esigin diismesinin sonucudur. Kas, fasiya,
plevra veya peritondaki hasarlanmis sinirlerin de katkis1 vardir. Yaygin siz1 seklinde
agr1 hissedilir. Visseral bilesende ise, uygulanan cerrahi girisimler uyarilarin
devamli gelismesine neden olur. Hissedilen agr1 kiint, siz1 seklinde ve yaygin

karakterdedir.
5.3.AKUT AGRI NOROFIiZYOLOJiSi

Norofizyolojide agr1 nosisepsiyon kavrami ile birlikte kullanilir. Nosisepsiyon
tam olarak doku hasari ve agri algilamasi arasinda olusan karmasik bir dizi

elektrokimyasal olaylarin tiimiinii tanimlar (12).
Nosisepsiyon 4 fizyolojik olayi igerir:

1. Transdiiksiyon; Sensoryal sinir uglarinda noksiyus uyarmin elektriksel aktiviteye
doniistiiriilmesidir.
2. Transmisyon; Ilgili yapilardaki bilginin santral sinir sistemine iletilmesidir.
Transmisyonda noral yolaklar 3 bilesenden olusur;
a) Spinal korda ulagan primer sensoryal afferent ndronlart
b) Spinal korddan beyin sapi ve talamusa uzanan g¢ikan kontrol sistemi
noronlari
c) Talamokortikal projeksiyon
3. Modiilasyon; Transmisyon iletisinin inen noral yolaklar ile azaltilmasidir.
4. Persepsiyon; Transmisyon, transdiiksiyon ve persepsiyonun birlikte subjektif,
emosyonal ve kisisel psikolojik 6zellikler ile etkileserek agrinin algilanmasinin

saglandig1 son asamadir.
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‘(\//;:/t <+— Korteks

Talamokortikal
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Modiilasyon

Talamus
A

Transmlsyon

Transdiiksiyon

!
lamik yol 4
Spinotalamik yo Primer
afferent )2

nosiseptor Agrl

Sekil 1: Nosisepsiyon asamalarinin sematik goriiniimi
Nosisepsiyonun néroanatomik dagilimi 4 boliimde incelenebilir:

1. Nosiseptor ve cevresi

2. Spinal kord dorsal boynuz néronlari

3. Nosiseptif iletimin seyrettigi ¢ikan nosiseptif yollar
4

. Antinosiseptif inici sistemler

1) Nosiseptorler,
Primer afferent sinir u¢larinda, doku hasariyla olusan stimuluslara duyarl: olan
norolojik reseptorlerdir. Mekanik, termal ve polimodal nosiseptor olmak iizere 3’e

ayrilir.

Myelinli A-3 lifleri mekanik veya termal nosiseptor adini alir; keskin,
igneleyici, iyi lokalize edilen karakterde agri olusturur. Myelinsiz C ve A-§ lifleri
polimodal nosiseptordiir; siddetli mekanik, kimyasal, asir1 sicak, soguk uyaranlarla

aktive olur; yavas ileti hizi ile kiint, yaygin agr1 ve hiperestezi olusturur.
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2) Spinal kord arka boynuzu;

Agr algilanmasi olaymnin ikinci basamagi dorsal boynuzdaki ndronlardir.

Bunlarin  akson kollateralleri dorsal

boynuz

Laminalarindaki néronlarla sinaps yaparlar.

icine girip buradaki

3) Nosiseptif iletimin seyrettigi ¢cikan nosiseptif yollar:

Rexed

Agn iletiminin temel olarak spinal kordun anterolateral kadraninda siirdiigii

bilinmektedir (Sekil 2) (12, 13, 14, 15). En 6nemli anterolateral nosiseptif ileti yolu

spinotalamik yoldur.

Diger anterolateral yollar;

Periferik_—

Sinir

C-Lifleri

A-beta
Lifleri

A-delta Lifleri

a) Spinoretikiiler yol
b) Spinomezensefalik yol

¢) Ventral spinotalamik yol

d) Dorsal kolon postsinaptik spinomediiller sistem

e) Propriospinal multisinaptik ¢ikan sistem

Limbik Onbeyin

Agnh

A

Retikuler

Arka Kik

Sistemi \

L
Uyaran S
Hipotetikal e (@
inen R Q |
Kortikal “
Néronlar' = TS AN

Ganglivonu

Somatosensoriyal Korteks

Formaswvyon ——-’""’d

Gt | g| kan

¢ Talarrik Mileus

Ventmposter‘ioiat‘eral
. Talamik Nukleus
N

- Neospinotalamik yol

~~ Paleospinotalamik yol
< Spinoretikdler yol

Yollar

Sekil 2: Agri iletiminde inen ve ¢ikan yollarin sematik goriiniimii
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4) Antinosiseptif Inici Sistemler

Ozellikle endojen opioid peptidlerin kesfi ile agrili uyaranlara kars:1 spinal ve
supraspinal diizeyde enkefalinerjik ve monoaminerjik bir inhibisyon varligi
gosterilmistir. Bunlar 3 gruba ayrilirlar.

1. Mezensefalik periaguaduktal gri cevherde yer alan enkefalinerjik néronlar.

2. Retikiiler formasyonun baz1 ¢ekirdeklerinden baslayip, spinal arka

boynuzda sonlanan noradrenerjik nitelikteki lifler.

3. Spinal yerlesimli enkefalinerjik ndronlar.

Tiim bu monoaminerjik ve enkefalinerjik antinosiseptif etkiler; hiicresel
diizeyde, lamina I ve II'de bulunan nosiseptif néronlar iizerinde K* iyonu membran
iletkenligini arttirarak ve hiperpolarizasyon olusturarak ortaya ¢ikar. Ayrica genel bir
inhibitor madde olarak Gama Amino Butirik Asit (GABA)'nin da antinosiseptif
mekanizmalara Kkatildigi1 disiiniilmektedir. Bunlar disinda endorfin, kismen

enkefalin, somatostatin, glisin ve bombesin gibi néropeptidler de inhibitor etki yapar.

5.4 TIMPANOMASTOIDEKTOMI VE POSTOPERATIF AGRI

Timpanomastoidektomi kavrami, dis kulak yolunu olusturan timpanik kemik
ile kulak arkasinda bulunan mastoid kemige beraberce yapilan pekcok farkli teknigi
icerir. Bu ameliyatlar ozellikle kolesteatomlu miizmin otitlerin ve bunlarin
komplikasyonlarinin tedavisinde kullanilir.

Timpanomastoidektomi tekniklerinin en sik uygulananlart;

“Intact canal wall” timpanomastoidektomi yani korunan dig kulak yolu arka

duvarinin 6niinden ve arkasindan ¢alisarak timpanomastoid alana miidahale,

“Canal wall down” timpanomastoidektomi yani dig kulak yolu arka duvarini
tamamen alarak tiim timpanomastoid alana genis miidahaledir. “Canal wall down”
timpanomastoidektomi, modifiye radikal mastoidektomi veya agik kavite
timpanoplasti olarak da adlandirilir. Zaruri durumlarda zar, orta kulak mukozasi ve
malleus-inkus-stapes tamamen ¢ikarilir ve tuba Ostaki tikanirsa, ameliyat, radikal

mastoidektomi adin alir.
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Her tiir timpanomastoidektomide mastoid havalanmasi i¢in yeterli biiytikliikte
bir meatusun olusturulmasi, kendi kendini temizleyebilen, epitelize kuru bir

kavitenin olusturulmasi ve maksimum isitmenin saglanmasi1 amaglanir(16,17).

Timpanomastoidektomilerde direkt olarak postoperatif agriyr arastiran bir
calisma bulunmamaktadir; ancak Klinigimizdeki hasta takiplerine gore ortalama 4
saat kadar siiren bu operasyonlarda mastoid kemigin oyulmasi nedeniyle postoperatif

hafif-orta siddette agr1 duyulmaktadir.
5.5.SIGARANIN BILESENLERI

Tablo 1: Sigara icerisindeki maddeler

GAZ KISMI PARTIKULER KISMI
Aldehitler (asetaldehit) Asitler Hasereler
Amonyak Alkol Laktamlar
Arsenik Aldenhitler Laktonlar
Benzen Amidler Nikotin
Karbonmonoksit Kahverengi pigmentler Nitrozamin
Hidrojen siyanit Kadmium Polisiklikaromatik
hidrokarbonlar
Nitrik oksit Karbonhidratlar Polifenoller
Nitrojen dioksit Esterler Piridinler
Tiner Imidazoller Vinil klorid

Tablo 2: Sigaradaki polisiklik aromatik hidrokarbonlar

Chrysene Koronen
Fluoranten Benzpyrene
Benzofluoranthene Naftalin
Dibenzanthracene Anthracene
Pyrene Ovalen
Benzoperylene Phenanthrene
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Sigaradan 4800’iin iizerinde madde izole edilmistir (18,19). Bunlardan nikotin
ve karbonmonoksitin etkileri daha iyi bilinmektedir. Karsinojenik maddeler genel
olarak polisiklik aromatik hidrokarbon (PAH) lar olarak bilinir. PAH’ lar petrol
trlinleri, odun, tiitiin ve baz1 gida maddeleri gibi organik materyallerin pirolizi
sonucu sekillenen ¢evresel kirleticilerdir. Dogada hava, su ve toprak gibi ¢evresel
kaynaklarda bulunurlar. Insanlarda teratojenik, mutajenik ve kanserojenik etkiler

meydana getirmektedir.
5.6.SIGARA VE ANESTEZI

Tiirkiye' de yetigkin niifusunun yaklagitk % 40'min sigara ictigi kabul
edilmektedir. Tirk Kardiyoloji Dernegi tarafindan 1990'dan beri yiiriitiilen
TEKHAREF calismasina gore Tiirkiye'de erigkin erkeklerin % 59.4' ii, kadinlarin %
18.9' u sigara igmektedir. 2000 yilinda yapilan taramada erkeklerde bu oranin % 11
azaldig1, kadinlarda ise arttig1 belirlenmistir (20).

Sigara i¢imiyle 4000’e yakin vazoaktif madde salinimi olur. Bunlarin bazilar
antijenik, bazilar1 sitotoksik, bazilari mutajenik, digerleride karsinojeniktir (21).
Sigaranin kompleks yapisina ragmen literatiirde sigaranin etkileri basta nikotinin

etkileri ele alinarak gosterilmistir (22).
5.6.1. SIGARANIN KARDIYOVASKULER SISTEME ETKILERI

Nikotin adrenal medulladan adrenalin salinimini uyarir. Adreanalin de aortik
ve karotid cisim reseptorlerini uyararak yiiksek kan basinct olugmasini saglar. Ayrica
sempatik sinir sistemini de uyararak kalp hizi, kan basinci, periferal vaskiiler
rezistansin da artmasini saglar. Miyokardiyal kontraktilite artar ve kardiak kaslar
tarfindan oksijen tiiketimi ve ihtiyaci artar. Nikotin, intraseliiler kalsiyumu iskemi

boyunca arttirir. Bu da miyokardiyal hiicre hasarini kotiilestirir (23).

Sigara i¢enlerde nikotinin plazma konsantrasyonu 15-50 ng/ml°dir. Nikotinin
yartlanma 6mrii 30-60 dakikadir (24). Ug-dort saat sigarayr birakmak miyokardiyal
oksijen miktari/ihtiyac1 oranim1 diizeltecektir. Sigaranin diger bir bileseni
kardiyovaskiiler sistemi etkileyen karbonmonoksittir. Karbonmonoksit; sitokrom

oksidaz, myoglobin ve kalp kasindaki inaktif mitokondrial enzimleri baglar (23). Bu
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durum intraseliiler oksijen  transportunu  ve kullanimini azaltir.

Karboksihemoglobinin yar1 6mrii baglica pulmoner ventilasyona baglidir (25).
5.6.2.SIGARANIN RESPIRATUAR SISTEME ETKILERI

Sigara oksijen transportunu ve dagilimimi etkiler (26). Sigaradaki irritanlar
mukus sekresyonunu arttirir. Mukus hiperviskoziteyi arttirir. Siliyalar inaktif hale
gelir ve silyatoksinler tarafindan yikilir ve trakeabronsiyal klirens bozulur (27).
Epiteldeki biitiinliik kaybolur ¢linkii sigaradaki irritanlar reaktiviteyi arttirir. Sigara
havayolunun daralmasina ve kapanma volliimiiniin artmasma neden olur. Ayrica
proteolitik ve elastolitik enzimlerin artisina yol agarak elastisite kayb1 ve amfizeme
neden olur. Akciger enfeksiyonu riski artar. Sigara igenlerin %25’inde kronik bronsit
gelisir (28). Kronik obstriiktif havayolu hastaligi sigara igenlerde daha fazladir.
Karboksihemoglobin diizeyleri sigara icenlerde %15 artar (29).

Sigaray1r kesmeyi takiben silier aktivite 4-6 giin igersinde geri doner (30).
Balgam miktar1 2-6 haftada normale doner. Trakeabronsial klirens 3 ay sonra diizelir.
Laringeal ve bronsial reaktivite 5-10 giinde normale doner. Kiigiik hava yollarindaki

daralma 4 hafta sonra diizelir, belirgin diizelme 6 hafta sonra olur.
5.6.3.SIGARANIN DIGER SISTEMLERE ETKISI

Hemostatik sistem: Arteryel tromboembolik hastalik riski sigara igenlerde
artar. Derin ven trombozu (DVT) insidansi ise sigara i¢cenlerde artmaz (27). Ancak
sigara i¢cmeyenlerle karsilastirilan bazi c¢aligmalarda sigara i¢meyenlerde DVT

insidansinin azaldigi bildirilmistir (31,32).

Gastrointestinal sistem: Sigara, gastrik volimii ve gastrik sekresyonun
pH’sm arttirmaz (33). Gastroozofageal sfinkteri gevseterek refli ve pulmoner

aspirasyon riskini arttirir.

Immiin sistem: immun yaniti bozar (27). Enfeksiyon ve neoplazi riskini

artirir.

Renal sistem: Antidiiliretik hormon (ADH) salinimini arttirir ve diliisyonel

hiponatremiye neden olur (34).
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5.6.4.SIGARANIN ILAC METABOLIZMASINA ETKISI

Sigara karaciger mikrozomal enzimlerin indiiksiyonuna bdylece de bazi

ilaglarin metabolizmalarinin artigina neden olur (35).
5.6.5.SIGARANIN PEROPERATIF OLAYLARA ETKIiSi

Sigara igenlerde anestezi siiresince bronkospazm riskinin arttigi gorilmistiir
(36). Sigara igen hastalarda genel anestezi altinda; diafragmanin kranial tarafa shifti,
komplians azalmasi, atelektazi gibi komlikasyonlar goriiliirken, fonksiyonel residiiel
kapasitenin azalmasi, dokulardaki oksijen degisiminin bozulmasi siktir. Ventilasyon/

perflizyon orani artip sant olusabilir.

Fletcher (37); PaCO2-EtCO2 farkinin (parsiyel arteriyel karbondioksit basinci-

end tidal karbondioksit) sigara igenlerde daha fazla oldugunu bulmustur.
5.6.6.SIGARANIN POSTOPERATIF MORBIDITEYE ETKIiSi

Sigara icenlerde postoperatif hipoksi genel anestezide daha fazla olmak {izere
genel ve spinal anesteziden sonra goriiliir (38). Ozellikle kronik sigara icicilerinde
olan hipoksinin nedeni kapanma voliimiiniin artmasi, alveola-arteriyel oksijen

farkinin ve karbonmonoksitin artmasi, dokulara oksijen dagiliminin azalmasidir (27).

Postoperatif morbiditeyi azaltmak i¢in sigara operasyondan en az 8 hafta dnce

birakilmalidir (39,40,41).

5.6.7.SIGARANIN POSTOPERATIF BULANTI VE KUSMA
UZERINE ETKIiSI

Sigaranin postoperatif bulanti ve kusmaya karsi koruyucu oldugu biliniyor
(42,43,44,45). Bunun nedeni olarak sigaranin karacier sitokrom enzimlerinden
CYP2E1 enzimleriyle volatil ajanlarin metabolizmasini arttirmasi (46) ve sigaranin

icerdigi maddelerin antiemetik 6zellikleri olabilecegi (45) gdsterilmistir.
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5.7.SiGARA VE AGRI

Sigara insanlarda derin fizyolojik degisiklikler olusturur. Yapilan ¢aligmalarda
nikotinin postoperatif analjezik 6zelligi oldugu ancak kronik agri i¢in risk faktorii

oldugu gosterilmistir.

Nikotinin analjezik etkileri santral ve periferik nikotinik asetilkolin
reseptorlerindeki (NAChR) etkiler sonucu ortaya ¢ikmaktadir (47,48). Diger nAChR
ligandlar1 da gii¢lii analjezik etkilere sahiptir (49-53). Diger taraftan klinik ¢aligmalar
sigara igicilerinin sirt agris1 ve diger kronik agr1 bozukluklar1 agisindan artmis risk
altinda oldugunu gostermistir (54-65). Ayrica sigara icen ve igmeyenlerde kronik
agn karsilagtirildiginda, sigara igenlerde daha yiiksek agri skorlari oldugu, is ve

sosyal fonksiyonlari biiylik oranda etkiledigi gosterilmistir (66-70).

Sigara icenlerde ve i¢cmeyenlerde postoperatif agri algisini arastiran bazi
calismalar yapilmistir. Bu g¢aligmalardaki genel sonu¢ hastanede yatis siiresince
sigaray1 birakan sigara i¢icilerinin, sigara igmeyen populasyona gore daha fazla agri
duyduklar1 ve daha fazla agr kesici tiikettikleridir (71-74). Sigaray: ani birakmayla

cerrahi veya agrili uyaran sonrasi hiperaljezi olmus ve agr1 esigi diismistiir.

Sigara i¢iminin akut agriy1r azaltmasina ragmen, kronik agriy1 ise arttirmasi
Sekil 3’te gosterilen gesitli nedenlerle olabilir. Bunlar; sigaranin ortaya c¢ikardigi
degismis agr1 algisi, opioidlerle etkilesim, psikososyal faktorler, depresyon ve diger

sistemlerin yapisal hasar1 gibi faktorlerin hepsinin kronik agriya neden olabilmesidir.
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Sistemlerin yapisal hasari

Osteoporoz
Spinal dejeneratif disk hastaliklari
Kemik iyilesmesinin gecikmesi
Yara iyilesmesinin gecikmesi

Psikososyal faktorier

negislllis a!ll'l algISI Sosyoekonomik durum
NAChR desensitizasyonu Egitim ve is durumu
nAChR upregtlasyonu

Agri yolaklarinda néroplastisite
No6roendokrin degisiklikler
(stres hormonlarinin down regiilasyonu)

-
» Depresyon
Kendi kendine ilag kullanma

Opioilerle etkilesim \ Diifer etkiler
Opioid kullaniminin artmasi
Yasadigi madde kullanimi
Cross-tolerans
Opioid farmakokinetiklerinin degisimi

Hemooksijenaz (CO uretimi)

Sekil 3:Sigara igenlerde kronik agrinin potansiyel mekanizmalari. CO:karbon

monoksit; nAChR= nikotinik asetilkolin reseptor

Kronik sigara igicilerinin agriya toleransinin azaldigi bilinmektedir. Bunun
lizerine yapilan calismalarda sigaranin c¢esitli analjezik ilaglarin metobolizmasini
arttirdign  gorlilmiistiir. Fentanyl (75) ve pentazosinin (76) metabolizmasi sigara
icenlerde daha yiiksektir. Morfin (75) ve meperidinin (75) ise nikotin verilen
tavsanlarda metabolizmasinin hizli oldugu, ancak insanlarda degismedigi
goriilmiistiir. Kodein ve parasetamolun metabolizmasinda da sigara ile bir farklilik

gozlenmemistir. Fenilbutazonun metabolizmasi ise sigara igenlerde artmistir (75).
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5.8. NIKOTINiK ASETILKOLIN RESEPTORLERININ
FARMAKOLOJISI

Bir alkoloid olan nikotin, farmakolojik etkilerini nAchR ailesindeki iyon
kanallariyla etkileserek gosterir (77).

Nikotin reseptorleri santral sinir sistemi, otonomik gangliyonlar ve
néromiiskiiler kavsakta bulunur. Noronal ve ndromiiskiiler tip olarak 2’ye ayrilir.
Noromiiskiiler nAChR lerinin al, B1, y, 8 ve &, noronal nAChR lerinin ise o ve B

formlar1 vardir (78).

NAChR ailesi santral ve periferik sinir sisteminde yaygin dagilim gdosterir ve

uyarilma, uyku, anksiyete, biligsel fonksiyonlar ve agridan sorumludur (77).

SSS’de homomerik o7 ve heteromerik o04P2 agr ile ilgili baslica
reseptorlerdir(79-81). a4P2 reseptorii spinal korda arka boynuzda, talamusta ve
nosiseptif transmisyon ve modiilasyonla ilgili diger beyin bdlgelerinde bulunur.
09010 nAChR ise SSS’de bulunmaz dorsal kok gangliyonunda, lokositlerde
vestibular ve koklear hiicrelerde bulunur (82-84) (sekil 4).

Noronal nAChR ’lerinin modiilator ve inhibitorleri vardir. Norosteroidler, lokal
anestezikler ve fensiklidin nAChR’lerini aktive ederken (85), volatil anestezik ve
ketamin de inhibe eder (86).
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Talamus Striatum nucleus
't accumbens’ten

a4p2* a7 dopamin salinimi

Hippocampus/ X
1 Talamus’ tan %

NEpi salinimi .
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. N. raphe magnus
. R o a4p2r Dorsal raphe
SIGAHA IG'MI Locus ceruleus
[nlk('tln] f Opioid salinimi

Ketamin

Volatil Anestezikler mﬁm;\‘
W%
Fenilsiklidin (=™ e JA

Lokal Anestezikler RO

FA R w'r Serotonin salinimi

V-

F i HEDS. Opioid * %,
Nérosteroidler a4ﬁ2*\:’:__a.f salinimi ",
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Sekil 4: Nikotinin analjezik etkisinin sematik goriintimi. Santral sinir sistemi (SSS)
‘nde arka boynuz, lokus sereleus, talamus gibi agr1 iletimi ile ilgili alanlarda
homomerik a7 ve heteromerik 04p2 nAChR leri yaygin dagilim gosterir. Burada
a9a10 nAChR dorsal kok gangliyonundadir. Bir¢ok anestezik madde nAchR
fonksiyonunu aktive veya inhibe eder. nAChR lerinin supraspinal ve spinal
aktivasyonu opioid ve norepinefrin (NEpi) salinimiyla sonuglanir. Yani inen fasilitor
agr1 yolunu (yesil) azaltmis, inen inhibitdr agr1 yolunu arttirmis ve sonugta nosiseptif

iletimin transmisyonu azaltilmis olur.

5.9.POSTOPERATIF AGRILI HASTANIN
DEGERLENDIRILMESI VE AGRI OLCUMU

Ideal bir postoperatif agr1 degerlendirmesi su basamaklar1 icermelidir.

1. Hasta agrisim1 degerlendirmeye aktif olarak katilmali,
2. Hastanin agris1 diizenli olarak sorgulanmali,

3. Hastanin agrist hem dinlenme hem de hareket halinde degerlendirilmeli,
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4. Agn siddetinde beklenmedik bir artis yeni bir agr1 nedeni veya postoperatif bir

komplikasyon nedeni olarak ele alinmali, dikkatlice bir anamnez alinmali,

5. Kotii ya da yiiksek agr1 skorlar1 “red flag-kirmizi bayrak” nedeni olarak ele

alinmali ve agr1 tedavisi gézden gegirilmelidir (Sekil 5).

Eslik eden
semptomlar

Agn
lokalizasyonu

Agrinin
yayilimi

Agrimin aktivite ve

uyku tlizerine etkisi

Agn oykiisti

almak

Etyolojik
faktorler

Agniy1 etkileyen
faktorler

Analjeziklere
yanit

Agriin niteligi
ve yogunlugu

Sekil 5: Postoperatif agrili hastay1 degerlendirme

Subjektif 6zellikte olmasi nedeni ile degerlendirilmesi sorun olan “Agri”nin

siddetinin degerlendirilmesini

bulunmaktadir.

TiP 1 OLCUMLER

saglamaya yonelik degisik oOlciim yOntemleri

Hastanin objektif olarak degerlendirilmesine yonelik yontemleri kapsar:

1)Fizyolojik Yontemler:

Plazma kortizol ve katekolamin diizeyinde artma,

Kardiyovaskiiler parametrelerde degisme,

Solunumsal parametrelerde degisme,
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2)Norofarmakolojik yontemler:

Plazma Beta-Endorfin diizeyinin degerlendirilmesi,
Cilt 1s1sinda degisme,
3)Norolojik yontemler:
Sinir iletim hizi,
Uyarilmis yanitlar,
Pozitron Emission Tomografi (PET)’dir.
TiP 2 OLCUMLER

Dogrudan agrinin siddetini 6lgmeyi amaglayan, hastanin kisisel degerlendirme

verilerine dayanarak yapilan 6lgme yontemlerini kapsamaktadir.

1.Tek Boyutlu Yontemler:
a) Sayisal Skalalar; 0 (agr1 yok) - 100 (olabilecek en siddetli agri) arasinda
hastanin  agrismin  siddetini tanimlayabilecegi sayryr vermesi ile yapilan

degerlendirmedir.

b) Kategori Skalalar:1 (Sozel skalalar ); Agr1 ‘yoktan’, ‘dayanilmaz’ dereceye

kadar 5 kategoriye ayrilir. Hasta kendi durumuna uygun basamagi seger

C) Visiiel Analog Skala (VAS); Gorsel degerlendirme yontemi olup, baslangig
noktasi 70" (agrisizlik), diger ucu “100” (dayanilmaz siddette agri) tanimlamasi igin
kullanilan 10 cm’lik bir cetvel mm araliklarla boliinerek hasta tarafindan agn

siddetini tanimlamada kullanilmaktadir.
2.Cok Boyutlu Yontemler:

En ¢ok kullanilan yontem Mc Gill Agr1 sorgulamasi olup; agriy1r sensoryal,

affektif ve degerlendirme yoniinden inceleyen 20 takim soruyu igerir.
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Tablo 3: Agn siddetini belirlemek amaci ile kullanilan skalalar

A)Sozel skala (VRS) B)Sayisal skala (NS) C)Gorsel skala (VAS)

A. 0: Hig agr1 yok 4: Orta siddette agr1 8: Cok siddetli agr
2: Hafif agn 6: Siddetli agr 10: Dayanilmaz agr1

? 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

Hic agr1 yok Dayanilmaz agri

A

I I
B . | |

Hig agr1 yok Dayanilmaz agr1

5.10.POSTOPERATIF ANALJEZI

Akut agr1 tedavisi son yillarda giderek 6nemi artan bir konudur. Ozellikle
yetersiz analjezinin kardiyovaskiiler, pulmoner ve emosyonel durum {izerindeki
etkilerinin anlagilmasindan sonra bu konunun klinik 6énemi ¢ok daha belirgin bir hal

almstir.

Biiytik ameliyatlardan sonra olusabilecek solunum sistemi
komplikasyonlarinda agr1 6nemli yer tutar. Toraks ya da batin ameliyatlarindan sonra
insizyon agrisi; hastanin vital kapasite, fonksiyonel rezidiiel kapasite (FRC) ve
alveoler ventilasyonun diismesine neden olur. Buna bagli olarak hipoksi, atelektazi
gibi akciger komplikasyonlar1 olusabilir. Bu durumu da genellikle enfeksiyon izler.
Tiim bu pulmoner komplikasyonlar hastanin genel durumunu bozdugu gibi hastanede

kalis stiresini de uzatir.

Agrinin olusturdugu sempatik desarjdaki artma; tasikardi, periferik vaskiiler

direncte artma ve buna bagl kalbin yiikiinlin artmasi sonucunu getirir. Kardiyak
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yiikiin artmas1 myokard oksijen tiiketiminin artmasina neden olur. Ozellikle koroner
iskemisi olanlarda bu durum iskeminin artmasina yol agabilir. Yapilan ¢alismalar
agrinin iskemiye neden oldugunu gostermistir. Major ameliyatlardan sonra yeterli

analjezi saglandiginda myokard oksijenlenmesinin arttig1 saptanmaistir.

Postoperatif agr1 ile sempatik aktivitenin artmasi, gastrointestinal sistemde de
etkili olur. Sfinkter tonusunda artis ve bnarsak hareketlerinde artma, staz ve

dilatasyona yol agabilir.

Agr1 iskelet- Kas sistemini de etkilemektedir. Insizyona yakin kaslarda agr ile
olusan spazm, mevcut agriyr arttiracagindan bir kisir dongii olusur. Ozellikle
posttorakotomi agrisinda bu kisir dongiliniin pulmoner komplikasyonlar1 arttirdig
saptanmistir. Eger ameliyat iskelet kemiklerine yonelikse yine refleks kas spazmi
ortaya c¢ikar. Ayrica artmis sempatik aktivite de periferik nosiseptorlerin duyarliligini

arttiracagl icin agr1 ve buna bagl kas spazmi da artar.

Ameliyatla ortaya ¢ikan hormonal stres yanitin olusmasinda agri ¢ok Snemli
bir faktordiir. Aslinda stres yanitin ne oldugunu tam olarak tamimlamak oldukc¢a
zordur. Agrinin yaninda; emosyonel faktorler, 1s1 degisiklikleri, hipovolemi, iskemi,

asidoz, enfeksiyon gibi faktorler de stres yanitin olugsmasina neden olabilirler.

5.11. POSTOPERATIF AGRI KONTROL YONTEMLERI

5.11.1. Analjezikler:

1) Nonopioid analjezikler:

Nonopioid ajanlardan en fazla kullanilanlar nonsteroid antienflamatuar
ilaglardir (NSAIl). Bunlarin postoperatif ddnemde enteral veya parenteral
kullanimina ait ¢ok cesitli ¢alismalar yapilmistir. NSAII, hafiften orta dereceye kadar
olan agrilarda etkilidir. Ozellikle yumusak doku ve kemik ile ilgili girisimlerden

sonra Onerilmektedir.

2) Opioid Analjezikler:
Opioidler siddetli agrilarda en sik kullanilan ajanlardir. Opioid reseptorlerinin
ortaya konmasindan sonra arastirmacilar, yalnizca analjezik etkileri olan sentetik

opioid ajanlar {lizerinde c¢alismalar yapmislardir. Sentetik opioid ajanlarin yanisira
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yeni agonist (alfentanil, sufentanil), antagonist (naltrekson) ve agonist- antagonist

(buprenorfin, butorfanol, meptazinol, tramadol) ajanlar kullanima girmistir.

Opioidlerin oral, intravendz, rektal, transdermal ve intranazal kullanilabilen

formlar1 mevcuttur.

1970 1i yillarda ortaya cikan patient controlled analgesia-hasta kontrolli
analjezi-HKA- ile opioidlerin dzellikle i.v. kullanimi artmustir. I.v. disinda i.m.,s.c.ve

epidural yolla da HKA 6nerilmektedir.
5.11.2. Rejyonel Teknikler:
1.Periferik Sinir Bloklar
2. Interplevral Blok

3. Peridural ve Intratekal Analjezi

5.11.3. Nonfarmokolojik Yontemler:

1.Stimiilasyon yontemleri; Ozellikle TENS( Transkutan elektriksel sinir
stimiilasyonu) noninvaziv, etkili, nontoksik ve uygulamasi basit bir yontemdir.

2.Kriyoanaljezi; -20 ile -60 derecede likid nitrojenden olusmus problar
vasitastyla uygulanan kriyoanaljezi 1ile 3 haftaya kadar uzanan analjezi
bildirilmektedir.

3.Psikolojik yontemler; Hipnoz, biofeedback, gevseme ve soluk alma
egzersizleri gibi yontemlerle postoperatif anksiyete ve agrinin azaltilabilecegi

bilinmektedir.
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6.MATERYEL-METOD

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Etik Kurul onayr (KOU KAEK
2013/13) ve hastalarin yazili onamlari alindiktan sonra timpanomastoidektomi

operasyonu gegirecek 17-55 yas arasit ASA I-11 100 hasta ¢aligmaya dahil edildi.

Kronik agrist olanlar, kooperasyon kurulamayan hastalar, postoperatif
donemde hastanede yatis siiresince sigara igen hastalar, postoperatif 24 saatten once
taburcu edilen hastalar, ASA 111 ve tizeri anestezi riskine sahip hastalar ve ¢alismaya

katilmak istemeyen hastalar ¢alisma dis1 birakildu.

Prospektif olarak planlanan calismada timpanomastoidektomi operasyonuna
alinan sigara icen ve i¢cmeyen hastalarda postoperatif 24 saatlik analjezik
gereksinimleri karsilastirildi. Hastalar iki gruba ayrildi. Grup I ( Sigara i¢en grup );
Gilinde en az 10 adet sigara tiiketen, en az 1 yildir i¢en, operasyondan 1 hafta
oncesine kadar sigara igmeye devam eden (n=50), Grup II (Sigara igmeyen grup):
Daha once sigara kullanmamis ya da kullanmis olup en az 6 aydan beri sigara

icmeyen grup olarak belirlendi (n=50).

Hastalarin Kulak Burun Bogaz servisine yatislar1 yapildiginda ayrintili sigara
Oykiisti alindi. Sigara igen grubun hastanede yatis siiresince sigara igmemesi istendi.
Hastalar ¢aligmayla ilgili bilgilendirildi ve onamlar1 alindi. Ameliyattan sonra Hasta
Kontrollii Analjezi (HKA) cihazin1 nasil kullanilacagi hastanin kendisine ve
yakinlarina anlatildi. Postoperatif donemde agrilarini degerlendirecekleri “Verbal
Agn Skalas1”(VAS) (0=Agr yok, 10=Dayanilmaz agr1) hakkinda bilgi verildi.

Hastalar ameliyat odasina alinmadan dnce 20 G intravendz kaniilasyon ile
periferik damaryolu acildiktan sonra 0.03 mg/kg midazolam ile premedikasyon
yapildi. Ameliyat odasina alindiktan sonra DII derivasyon Elektrokardiyografi
(EKG), noninvaziv Sistolik Kan Basinci (SKB), Diyastolik Kan Basinci (DKB),
Ortalama Kan Basinct (OKB) ve periferik oksijen satiirasyonu (spO2) monitorize
edildi. Baslangi¢ degerleri kaydedildi. Hastalarin cinsiyet, yas, boy, kilo, viicut kitle
indeksi, ek hastaliklar1 ve kullandiklari ilaglar not edildi. Indiiksiyondan &nce vendz
kanda Karboksihemoglobin (COHb) diizeyi bakildi. Anestezi indiiksiyonu her iki
gruba da 5-7 mg/kg tiopental, 1mcg/kg fentanil, 0,2 mg/kg mivakiryum ile
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saglandiktan sonra oratrakeal yoldan entiibe edilerek, kontrollii modda tidal voliim 6-
8 mg/kg, frekans 10-12/dk, End-Tidal CO, degerleri 28-32 mmHg olacak sekilde
ventile edildi. Anestezi idamesinde %40 O,, %60 hava, %2 sevofluran inhalasyonu,

0,1-0,2 mcg/kg/dk remifentanil infiizyonu kullanildi.

Periferik oksijen satiirasyonu, nabiz, sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci
ve ortalama kan basinglar1 indiiksiyondan 6nce, indiiksiyondan sonra, 10., 20., 30.
dakikada; 1., 2., 3. ve 4. saatlerde takip edildi. Cilt alt1 dikise ge¢ildigi zaman 1
mg/kg tramadol, 0,1 mg/kg ondansetron yapildi. Postoperatif tramadol hasta
kontrollii analjezi (HKA) hazirlandi. HKA; S5mg/cc tramadol olacak sekilde 100 cc
%0,9 NaCl i¢ine hazirland1. Bolus dozu 10 mg, kilitli kalma siiresi 10 dakika, 1

saatlik maksimum basim 6 olarak ayarlandi.

Hastalar uyanip derlenme odasma alindiktan sonra tekrar HKA kullanimi
anlatildi. Postoperatif ilk agr1 duyduklar1 dakika, postoperatif 1, 2, 6, 12 ve 24.
saatlerde Verbal Agr1 Skalasi (VAS) , tramadol tiiketimi, bulanti, kusma ve vital
bulgular takip edildi.
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7ISTATISTIK

Verilerin analizinde SPSS for Windows 16.0 paket programi kullanilmistir.
Karsilastirmalarda Independent t-test ve Mann-Whitney U testleri kullanilmustir.
Sigara igenlerde yasa gore analjezik tiikketimi Pearson Korelasyon Testi ile
hesaplanmistir.  Verilerin aritmetik ortalamalar1 ve standart sapmalarinin
hesaplanmasinda  Independent t-test kullamlmustir. Verilerin  dagilimlarinmn
hesaplanmasinda Ki-kare testi kullanilmistir. Yapilan testlerde p<0.05 anlamli olarak

kabul edilmistir.

Calismamizda sigara icen grup ile sigara icmeyen grup arasinda postoperatif 24
saatlik analjezik tliketimleri arasinda fark olup olmadigini ve fark varsa yiizde kag
fark oldugunu bulmayi1 hedefledik. Klinigimizde her iki grup i¢in 50’ser hasta
alinarak yapilan ¢alismada 0::0.01 hata ve %95 ¢alisma giicii ile hesaplanan 6rneklem
biiylikliigli her grup icin 48 hasta olarak tespit edilmistir. Biz de bu verilere
dayanarak ¢alismamizi her iki grup i¢in 50’ser hasta ile yaptik.
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8. BULGULAR

8.1. Demografik Veriler:

Grup I ve Grup II arasinda yas, boy, kilo, viicut kitle indeksi ve cinsiyet

bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur (Tablo 4).

Tablo 4: Demografik Veriler

Grup | (n=50) Grup Il (n=50) P
Yas 38.28 (+12.06) 32.10 (+11.88) 0.11
Boy 169.43 (£9.16) 167.15 (£7.94) 0.18
Kilo 73.16 (£17.63) 67.62 (+12.87) 0.07
Viicut Kitle Indeksi (VKI) 25.17 (+4.66) 24.04 (+3.67) 0.99
Cinsiyet (Erkek /Kadin) 27 /23 22 /28 0.24

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.2. Toplam Cerrahi Siireleri:

Grup I ve Grup II arasinda toplam cerrahi siire acisindan istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik gézlenmemistir (Tablo 5).

Tablo 5: Toplam Cerrahi Siire (saat).

Grup |

Grup Il

Toplam cerrahi siire

3.65 (£0.58)

3.65 (£0.66)

0.99

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.3. Giris COHb Degerleri:

Grup I ve Grup Il giris COHb degerleri acisindan karsilastirildiginda; Grup I

giris COHb degeri Grup II ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazladir

(Tablo 6).
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Tablo 6: Giris COHb Degerleri (%)

Grup |

Grup Il

Giris COHb

1.98 (+0.08)

0.70 (£0.03)

0.00

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.4. Intraoperatif Periferik Oksijen Satiirasyonlari:

Grup | ve Grup Il intraoperatif periferik oksijen satiirasyonlar1 (SpO,)

acisindan karsilastirildiginda; Grup I indiiksiyon oncesi, indiiksiyon sonrasi, 10. dk.

SpO2 degerleri Grup II ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazladir.

Grup I ve Grup II arasinda 20.dk, 30.dk, 1.saat, 2.saat, 3.saat, 4.saat SpO,

degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur (Tablo 7, Sekil 6).

Tablo 7: Intraoperatif Periferik Oksijen Satiirasyonlar1 (%)

Grup | Grup Il p
Indiiksiyon 6ncesi 98.20 (£0.24) 99.3 (£0.15) 0.00
Indiiksiyon sonrasi 99.44 (+0.27) 99.71 (+0.98) 0.02
10. dk. 98.22 (£0.51) 99.52 (+0.20) 0.01
20. dk. 98.44 (£0.51) 99.4 (+0.18) 0.12
30. dk. 98.57 (+0.50) 99.38 (+0.21) 0.06
1. saat 98.50 (£0.49) 99.38 (+0.25) 0.11
2. saat 99.11 (£0.33) 99.71 (£0.15) 0.09
3. saat 99.27 (£0.23) 99.80 (+0.14) 0.09
4. saat 99.33 (£0.25) 99.80 (0.14) 0.07

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
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Sekil 6: Intraoperatif Periferik Oksijen Satiirasyonlar1 (SpO;) (%). (Indiiksiyon

oncesi: 10, Indiiksiyon sonrasi: iS).

8.5. Intraoperatif Kalp Atimlari:

Grup I ve Grup II arasinda intraoperatif kalp atimlar1 karsilagtirildiginda grup I
deki hastalarin kalp atim sayilar1 grup Il ye gore istatistiksel olarak anlamsiz olmakla

birlikte daha azdir (Tablo 8, Sekil 7).

Tablo 8: Intraoperatif Kalp Atimlar (atim/dk)

Grup | Grup Il p
Indiiksiyon éncesi 81.55 (£14.45) 82.26 (£13.07) 0.79
Indiiksiyon sonrasi 80.87 (£14.43) 83.03 (£15.80) 0.47
10.dk. 72.79 (+12.56) 77.05 (+13.59) 0.10
20.dk. 68.65 (+11.08) 71.33 (£12.03) 0.24
30.dk. 65.16 (£8.99) 68.20 (+10.46) 0.11
1.saat 62.28 (£7.08) 65.91 (£9.62) 0.07
2.saat 67.00 (£8.49) 67.15 (£10.63) 0.93
3.saat 67.55 (£8.28) 68.90 (+11.80) 0.50
4.saat 67.55 (£10.78) 67.71 (+8.98) 0.96
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Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

Sekil 7: Intraoperatif Kalp Atimlar1 (attm/dk) (Indiiksiyon 6ncesi: 10, Indiiksiyon

sonrast: IS)

8.6. Intraoperatif Sistolik Kan Basinglart:

Grup I ve Grup II arasinda intraoperatif sistolik kan basinglar

karsilagtirildiginda 2 grup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi

(Tablo 9).
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Tablo 9: Intraoperatif Sistolik Kan Basinglar1 (mmHg)

Grup | Grup Il p
Indiiksiyon 6ncesi 125.67 (£16.60) 121.83 (£22.27) 0.32
Indiiksiyon sonrasi 113.76 (£19.57) 108.70 (£22.45) 0.23
10. dk. 104.14 (£16.65) 101.58 (£15.17) 0.41
20. dk. 97.77 (x15.07) 94.13 (£13.94) 0.20
30. dk. 95.44 (£12.97) 92.13 (£14.29) 0.22
1. saat 90.81 (+10.51) 94.28 (£14.01) 0.16
2. saat 94.08 (+£14.37) 95.69 (£13.51) 0.56
3. saat 93.04 (£16.75) 96.73 (£13.14) 0.21
4. saat 99.27 (£11.09) 97.04 (£10.24) 0.51

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.7. Intraoperatif Diyastolik Kan Basinclari:

Grup I ve Grup II arasinda intraoperatif diyastolik kan basinglari arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur (Tablo 10).

Tablo 10: Intraoperatif Diyastolik Kan Basinglari (mmHg)

Grup | Grup Il p
Indiiksiyon 6ncesi 78.16 (£13.84) 78.33 (£11.51) 0.94
Indiiksiyon sonrasi 72.12 (£14.58) 71.11 (£17.30) 0.75
10.dk. 63.65 (£14.02) 63.43 (£11.26) 0.93
20.dk. 57.42 (£11.97) 59.56 (£10.27) 0.33
30.dk. 56.22 (£10.75) 56.35 (£12.51) 0.95
1.saat 54.81 (£8.77) 57.00 (+11.80) 0.29
2.saat 58.36 (+8.61) 57.84 (£13.47) 0.81
3.saat 57.57 (£8.23) 60.52 (£13.77) 0.19
4.saat 58.77 (£12.14) 56.19 (£10.80) 0.48

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
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8.8. Intraoperatif Ortalama Kan Basinclari:

Grup I ve Grup II arasinda intraoperatif ortalama kan basinglar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur (Tablo 11, Sekil 8).

Tablo 11: Intraoperatif Ortalama Kan Basinglar1 (mmHg)

Grup | Grup Il p
Indiiksiyon dncesi 96.77 (£12.95) 96.50 (£15.46) 0.89
Indiiksiyon sonrasi 89.44 (£16.35) 87.50 (£18.58) 0.57
10. dk. 80.12 (£14.83) 81.09 (£11.87) 0.71
20. dk. 74.30 (£13.72) 75.15 (£12.12) 0.74
30. dk. 72.77 (£11.92) 72.36 (£11.73) 0.87
1.saat 69.38 (£10.15) 71.92 (£10.94) 0.21
2.saat 74.85 (+8.77) 76.77 (£11.88) 0.36
3.saat 72.97 (£8.57) 77.13 (£13.56) 0.07
4.saat 75.27 (+10.70) 74.00 (£10.56) 0.71
Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
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Sekil 8: Intraoperatif Ortalama Kan Basinglar1 (OKB) (mmHg). (Indiiksiyon dncesi:

10, Indiiksiyon sonrasi: S)
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8.9. Postoperatif “Verbal Agr1 Skalalar1” (VAS):

Grup I ve Grup II postoperatif VAS degerleri agisindan karsilastirildiginda

Grup | postoperatif 1., 2., 6., 12. ve 24. saat VAS degerleri Grup II ye gore

istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazladir (Tablo 12, Sekil 9).

Tablo 12: Postoperatif Verbal Agri Skalalari

Grup | Grup Il p
1.saat 5.11 (20.36) 4.28 (£0.40) 0.00
2.saat 4.27 (x0.17) 2.95 (+0.39) 0.00
6.saat 2.94 (+0.18) 1.95 (£0.37) 0.00
12.saat 2.05 (+0.22) 1.19 (£0.28) 0.00
24 .saat 1.11 (£0.25) 0.57 (£0.20) 0.00
Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
6,00 = @ postopisa
B postop2se
O postopésa
B postept 2sa
5,00~ 0O postep24sa
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Sekil 9: Postoperatif Verbal Agri Skalalari

I
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8.10. Postoperatif Tramadol Tiiketimleri:

Grup I ve Grup II postoperatif tramadol tiiketimleri agisindan
karsilagtirildiginda; Grup I postoperatif 1., 2., 6., 12. ve 24. saat tramadol
tikketimleri Grup II ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazladir (Tablo

13, Sekil 10).

Tablo 13: Postoperatif tramadol tiiketimleri (mg)

Grup | Grup Il p
1.saat 18.16 (£8.58) 14.07 (+8.96) 0.02
2.saat 7551 (+36.34) 43.77 (£23.47) 0.00
6. saat 168.36 (£71.10) 76.75 (£34.47) 0.00
12.saat 278.77 (£103.07) 115.62 (+55.98) 0.00
24 saat 353.67 (+108.06) 200.11 (+48.55) 0.00

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
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Sekil 10: Postoperatif tramadol tiiketimleri (mg)

8.11. Yasa Gore Tramadol Tiiketimi:

@ postopisa
@ postopsa
O postopésa
B postop12sa
0 postop24sa

Sigara igenlerde, yas ile postoperatif 24 saatlik toplam tramadol tiiketimi

arasinda istatistiksel olarak anlamsiz olmakla birlikte negatif bir korelasyon vardir

(Tablo 14, Sekil 11).

Tablo 14: Sigara igenlerde, postoperatif 24. saat tramadol tiiketiminin yasla

korelasyonu

Postoperatif 24. saat tramadol tiiketimi

Yas

-0.09

0.51
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Sekil 11: Sigara icenlerde, postoperatif 24. saat tramadol tiiketiminin yasla

korelasyonu

8.12. Cinsiyete Gore Tramadol Tiiketimi:

Sigara igenlerde postoperatif 24.saat tramadol tiiketiminin cinsiyete gore

dagilimma bakildiginda kadinlarda ve erkeklerde
farklilik goriilmemistir (Tablo 15).

istatiksel acidan anlamli bir

Tablo 15: Sigara i¢enlerde postoperatif 24.saat tramadol tiiketiminin cinsiyete gore

dagilimi
Sigara icen kadin Sigara igen erkek p
(n=22) (n=27)
Postoperatif 24. saat 348.72 (£109.54) 334.07 (£104.78) 0.17
tramadol tiiketimi

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
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8.13. Postoperatif Tk Agrilar:

Grup I ve Grup II postoperatif ilk agr1 duyduklar1 dakika karsilagtirildi. Grup
I’in Grup II ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede daha erken postoperatif agri

duydugu saptandi (Tablo 16).

Tablo 16: Postoperatif Ik Agr1 Duyduklar1 Dakika

Grup | Grup Il p

Postoperatif ilk agr (dk.) 13.83 (£11.52) 30.67 (£16.30) 0.00

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.14. Postoperatif Solunum Sayilar::

Grup I ve Grup II postoperatif solunum sayilar1 agisindan karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gériilmemistir (Tablo 17).

Tablo 17: Postoperatif (PO) Solunum Sayilar

Grup | Grup Il p
PO. 1.saat 19.59 (+2.63) 19.77 (£1.88) 0.68
PO. 2.saat 19.71 (+1.35) 19.50 (£1.55) 0.48
PO. 6.saat 19.42 (+1.29) 19.01 (+1.74) 0.18
PO. 12.saat 19.38 (£1.74) 19.00 (+1.89) 0.28
PO. 24.saat 18.95 (+1.80) 18.49 (+2.11) 0.23

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.15. Postoperatif Kalp Atimlar::

Grup I ve Grup II postoperatif kalp atimlari agisindan karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goériilmemistir (Tablo 18).
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Tablo 18: Postoperatif (PO) Kalp Atimlar1 (atim/dk)

Grup | Grup Il p
PO 1.saat 82.34 (+11.99) 85.39 (+12.23) 0.20
PO 2.saat 80.73 (+8.69) 82.22 (£9.22) 0.40
PO 6.saat 80.28 (£8.10) 78.62 (£6.74) 0.26
PO 12.saat 79.18 (+6.83) 77.39 (£7.02) 0.19
PO 24.saat 76.91 (£6.14) 76.86 (+5.98) 0.96

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.16. Postoperatif Bulant1 ve Kusma:

Grup I ve Grup II postoperatif bulanti agisindan karsilastirildiginda Grup 11 de

istatistiksel anlamli olarak bulantis1 olan hasta orani grup I e gére daha fazladir.

Grup I ve Grup II postoperatif kusma agisindan karsilastirildiginda Grup 11 de
istatistiksel anlamsiz olarak kusmasi olan hasta orani grup I e gore daha fazladir

(Tablo 19).

Tablo 19:Postoperatif Bulant1 ve Kusma

Grup | (n=50) Grup Il (n=50) p
Bulant1 yok 48 (%96) 42 (%84)
Var 2 (%4) 8 (%16) 0.02
Kusma yok 48 (%96) 47 (%94)
Var 2 (%4) 3 (%6) 0.18

8.17. Postoperatif Sistolik Kan Basinglar::

Grup I ve Grup II postoperatif sistolik kan basinglar1 agisindan

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goriilmemistir (Tablo 20).
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Tablo 20: Postoperatif (PO) Sistolik Kan Basinglar (mmHg)

Grup | Grup Il p
PO. 1.saat 129.35 (+18.99) 125.89 (£25.13) 0.43
PO. 2.saat 125.16 (+15.99) 123.94 (+10.77) 0.65
PO. 6.saat 120.45 (+14.85) 114.77 (+18.48) 0.09
PO. 12.saat 113.57 (£10.15) 113.30 (£9.80) 0.89
PO. 24 .saat 111.71 (£8.55) 111.55 (£8.29) 0.92

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.18. Postoperatif Diyastolik Kan Basinglari:

Grup I ve Grup II postoperatif diyastolik kan basinglart agisindan
karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gortilmemistir (Tablo 21).

Tablo 21: Postoperatif (PO) Diyastolik Kan Basinglari (mmHg)

Grup | Grup Il p
PO. 1.saat 77.73 (£11.27) 75.58 (+8.00) 0.26
PO. 2.saat 76.40 (+8.80) 73.49 (£7.75) 0.07
PO. 6.saat 72.34 (£8.29) 70.90 (+7.50) 0.35
PO. 12.saat 69.44 (£7.06) 70.75 (£7.62) 0.37
PO. 24.saat 69.48 (+5.88) 70.18 (+6.86) 0.58

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.

8.19. Postoperatif Ortalama Kan Basinglari:

Grup I ve Grup II postoperatif ortalama kan basinglar1 agisindan

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik goriilmemistir (Tablo 22).
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Tablo 22: Postoperatif (PO) Ortalama Kan Basinglart (mmHg)

Grup | Grup Il p
PO. 1.saat 94.51 (+12.80) 92.41 (+7.60) 0.31
PO. 2.saat 92.26 (+10.19) 89.67 (£7.57) 0.14
PO. 6.saat 88.00 (£9.08) 85.84 (£8.35) 0.21
PO. 12.saat 83.75 (£7.36) 84.26 (+7.74) 0.73
PO. 24 .saat 83.22 (+£6.24) 83.58 (+6.64) 0.77

Degerler ortalama + standart sapma olarak verilmistir.
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9. TARTISMA

Insanlar {izerinde yapilan deneysel calismalarda nikotinin analjezik etkileri
oldugu saptanmis, bir adet sigara igmenin bile, farkindalig1 azalttig1 ve baz1 deneysel
agrili uyaranlara tolerans: arttirdign (87, 88, 89) ve sigaranin analjezik etkisinin,

nikotini bosaltilmis sigarada goriilmedigi bildirilmistir (90, 91).

Nikotin analjezik etkisini nAChR’leri {izerinden gosterir. NAChR’lerinin

supraspinal ve spinal aktivasyonu opioid salinimiyla sonuglanir.

Sigaranin postoperatif agri lizerine etkisi ile ilgili az sayida yapilan prospektif
(92,93) ve retrospektif (74,94,71) calismalar bulunmaktadir. Bu g¢alismalarda
hospitalizasyon siiresince sigara biraktirilan sigara igen hastalarda postoperatif

analjezik tiiketimi sigara igmeyen gruba gore daha fazla bulunmustur.

Steinmiller ve ark. (92) diz ve kalga cerrahisi geciren 26 hastada yaptiklar
prospektif caligmada sigara igenlerin, igmeyenlere gore postoperatif 24 saatlik HKA
tiketiminde %34.2 daha fazla analjezik tiikettigini bulmuslardir ve saat 23:00-06:00

arasinda analjezik gereksinimlerinin daha fazla arttig1 saptanmustir.

Marco ve ark. (93) yaptiklar1 dar skalali prospektif ¢alismada elektif sezeryan
operasyonu geciren 7 hastada nikotinden yoksun sigara icicileri ve sigara igmeyenler
arasinda postoperatif 24 saatlik morfin tiiketimlerini karsilagtirmiglardir. Postoperatif
intravendz morfin tiikketimlerinin sigara i¢enlerde igmeyenlere gore %176 daha fazla

oldugu goriilmistiir.

Creekmore ve ark.’nin (74) 89 kisilik hasta grubunda yaptiklar retrospektif
calismada koroner arter bypass greftine (CABG) giden hastalar1 sigara icen ve
icmeyen olarak 2 gruba ayirmislardir, postoperatif 48 saatlik morfin tiiketimlerini
karsilagtirdiklarinda sigara igenlerin, igmeyenlere gore %42.2 daha fazla opioid

tilkettiklerini gérmiislerdir.

Weingarten ve ark. (94) CABG operasyonu gegirecek 414 tane hasta lizerinde

yaptiklar1 retrospektif calismada hastalar1 sigara icenler, sigaray1 birakanlar ve hig
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icmeyenler olarak 3 gruba bdlmiisler ve postoperatif 48 saatlik morfin tiiketimine
baktiklarinda sigara igenlerin hi¢ i¢gmeyenlere gore %36.8 daha fazla morfin

tiikkettiklerini bulmuslardir.

Benzer bir ¢alismada Woodside ve ark. (71) pelvik operasyon gegiren 171
kadin hastada yaptig1 retrospektif ¢alismada hastalar1 sigara igen, sigarayi birakan,
sigara igmeyen grup olarak 3 gruba bolmiisler ve postoperatif 12 saatlik morfin
tilketimine bakildiginda sigara igenlerin, hi¢ igmeyenlere gore %?20.18 daha fazla
morfin tlikettigini; sigara icenler ve sigarayr birakan grup arasinda da narkotik
gereksinimi agisindan fark olmadigini bulmuslardir. Bu ¢alismada hospitalizasyon
stiresince sigaranin kesilmesi Onerilmesine ragmen sigara igenlerin %41 ‘i sigara
icmeye devam etmistir. Buna ragmen hospitalizasyon siiresince sigarayi birakan ve
birakamayan sigara igicileri kendi aralarinda karsilastirildiginda ise narkotik

gereksinimleri acisindan fark saptanmamastir.

Steinmiller ve Marco‘nun yaptigi ¢alismalarda postoperatif 24 saat,
Weingarten, Woodside ve Creekmore’un g¢alismasinda ise 48 saat sigara i¢imi
kesilmistir. Bizim ¢alismamizda da postoperatif periyotta 24 saat boyunca sigara

biraktirilmistir.

Yukaridaki ¢aligmalarda goriildiigii gibi kimi ¢aligmalar hastalar1 sigara igen
ve icmeyen olarak iki gruba ayirirken, bazilar1 da sigara icen, sigaray1 birakan ve
sigarayt hi¢ igmeyen olarak 3 gruba ayirmustir. Sigaranin postoperatif
komplikasyonlarint minumuma indirmek i¢in operasyondan en az 8 hafta Once
birakilmasi gerektigi ile ilgili ¢alismalar oldugu gibi (39,40,41), Warner ve ark.
operasyondan 6 ay Once sigaraylr birakan sigara igicilerinin postoperatif
komplikasyonlar acisindan sigara igmeyenlerle benzer olacagmi ifade etmislerdir
(40). Biz de bunlara dayanarak hastalar1 sigara i¢en ve igmeyen olarak 2 gruba
ayirdik ve 6 aydir sigara icmeyen sigara igicileri ve hi¢ sigara igmeyenleri ayni

grupta topladik.

Bizim ¢alismamizda timpanomastoidektomi operasyonundan sonraki hafif-orta

diizeydeki VAS degerlerine bakilarak postoperatif donemde tramadol HKA
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kullanilmistir ve postoperatif 24 saatlik tramadol tiiketimi sigara igenlerde sigara

icmeyenlere gore %76.7 daha fazla bulunmustur.

Marco ve ark. nin yaptig1 dar skalali ¢alisma haricindeki ¢aligmalara gore
bizim c¢alismamizda sigara igenlerde analjezik tiiketimi ylizde olarak daha fazla
cikmistir. Bunun nedeni irklarin farkli olmasina, analjezi amagli postoperatif
donemde morfin yerine tramadol kullanilmasina, operasyonlarin farkli olmasina,

postoperatif analjezik tiiketimlerinin bakildig siirelerin farkli olmasina baglanabilir.

Postoperatif donemde sigara i¢imi kesilen sigara igicilerinin neden daha fazla
postoperatif analjezik tiikettikleri bilinmemektedir. Bu durum birkag nedene bagli
olabilir. Bunlardan biri nikotinin kesilmesine bagli ortaya ¢ikan uykusuzluk ve
anksiyete gibi ¢ekilme semptomlarinin ortaya ¢ikmasiyla alinan opiatlarin sedasyon

etkisiyle nikotin ¢ekilme semptomlarinin kismen azaliyor olmasidir.

Diger miimkiin bir sebep ise sigara icimi ve opiatlar arasindaki farmakolojik
iligkiler sonucu oOzellikle sigara i¢iminin opiat metabolizmasini indiiklemesiyle
olabilir. Sigara i¢iminin karaciger sitokrom enzimlerinden CYP1A2 izoenzimini
indiikledigi bilinmemektedir. Ancak bizim c¢alismamizda kullanilan tramadol

CYP1A2 tarafindan degil, CYP2D6 tarafindan metabolize edilmektedir (95).

Bagka bir agiklama ise sigara icenlerin agri kontrolleriyle ilgili olabilir.
Eksojen opioidler ve endojen B-endorfinler opiat reseptorleri iizerinden agriy
hafifletebilirler. Eksojen opioidlerle B-endorfinleri kapsayan endojen opioidler
arasindaki c¢apraz tolerans hayvan c¢alismalar1 tizerinde gosterilmistir (96,97).
Sigaranin plazma B-endorfin diizeyini arttirmasiyla belki de sigara igenlerde endojen
ve eksojen opioidlere tolerans gelismis olabilir. Opioidlere tolerans agr1 kontrolii i¢in
yiiksek oranda opioid gereksinimi olmasi demektir. Bu teoriyle 1973 de yapilmis bir
caligma olan propoksifenonun sigara igicilerinde neden daha az efektif oldugu da

aciklanabilir (98).

Ancak yas, cinsiyet, cerrahi prosediirler gibi baska faktorler de postoperatif
analjezik tiiketimini etkileyebilmektedir. Ornegin bir¢ok ¢alismada postoperatif agri
ve analjezik gereksinimlerinin yasla ters orantili oldugu agiklanmistir (99-101).

Kadinlarda daha az agr1 ve analjezik gereksinimi oldugunu gosteren galismalar
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oldugu gibi (102,103), erkeklere gore daha fazla agri oldugunu gosteren c¢aligmalar
da mevcuttur (104,105). Bizim ¢alismamizda iki grup arasinda yas, boy, kilo, viicut
Kitle indeksi ve cinsiyet agisindan farklilik tespit edilmemistir. Ancak yas arttik¢a
analjezik tiikketiminin azaldigi bilinmesine ragmen bizim ¢alismamizda postoperatif
analjezik tliketiminin yasla korelasyon testi yapilmis ve yasin artmasiyla analjezik
tiiketiminin azaldig1 ancak bunun istatistiksel olarak anlamsiz oldugu goriilmiistiir.
Bdyle bir sonucun ¢ikmasi hasta grubunun 18-55 yas arasinda olmasi ve 65 yas {istli

olan yash hasta grubunun calismamiza dahil edilmemesiyle agiklanabilir.

Birka¢ caligmada da sistemik verilen nikotinin postoperatif analjezi saglayip

saglamayacag arastirilmistir:

Flood ve ark. (106) uterin operasyon gegirecek sigara igmeyen 20 kadin
hastada yaptiklart plasebo-kontrol grubunun olusturdugu bir calismada genel
anesteziden Once hastalara nazal spreyle 3 mg nikotin vermisler ve nikotin verilen

hastalar postoperatif 24 saatlik donemde daha az agrilarinin oldugunu belirtmislerdir.

Habib ve ark. (107) radikal retropubik prostatektomi planlanan 90 sigara
icmeyen plasebo ve transdermal nikotin verilen grubun olusturdugu erkek hastada
yaptiklar1 prospektif calismada genel anesteziden Once transdermal nikotin
yapistirmiglar ve nikotin alan grubun postoperatif ilk 24 saat daha az morfin

tiikkettigini bulmuslardir.

Bu calismalarin aksine Turan ve ark (108), abdominal histerektomi planlanan
97 kadin hastada yaptiklar1 plasebo ve nikotin alan grubun olusturdugu ¢alismada,
hastalara genel anestezi indiiksiyondan 1 saat 6nce transdermal nikotin yapistirmiglar
ve nikotin grubunda postoperatif agrinin azalmadigini gérmislerdir. Ancak bu

calismada hastalarin % 61’1 kronik sigara igicisi oldugunu belirtmislerdir.

Olson ve ark. (109), abdominal ve pelvik operasyon planlanan 28 sigara icen,
kontrol ve nikotin grubunun olusturdugu ¢aligmada indiiksiyondan dnce transdermal
nikotin yapistirmiglar ve nikotin grubunda postoperatif opioid tiiketiminin

azalmadigini bulmuslardir.
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Yukaridaki ¢aligmalarda sigara igmeyen hasta grubuna peroperatif nikotin
verildiginde postoperatif daha az agri duyduklar1 saptanirken, sigara igen hastalara
nikotin verildiginde postoperatif agriy1 azaltmadigr goriilmistiir. Bu durum; Kklinik
ortamda yapilan calismalarda nikotinin antinosiseptif etkilerinin oldugu goriilmiis
olmasina ragmen sigara igenlerde reseptdr desensitizasyonu ve ¢ekilme
semptomlarinin perioperatif nikotin yiiklemesiyle ortaya c¢ikan analjezik etkileri

sinirlayabilmesine baglanabilir.

Ancak Cheng ve ark. (110), uterin cerrahi gegirecek 80 sigara igmeyen kadin
hastada yaptiklar1 prospektif calismada hastalara indiiksiyondan Once intranazal
nikotin ve plasebo ilag vererek her iki grupta da diger ¢aligmanin aksine nikotinin

belirgin bir postoperatif analjezi saglamadigin1 saptamislardir.

Biz de bu verilere dayanarak hastalara peroperatif donemde nikotin vermeyi

diistinmedik.

Sigaranin akut agriy1 azaltmasina ragmen fibromiyalji, bel agris1 ve diger agrili
durumlart da kapsayan kronik agriy1 arttirmasi ile ilgili yapilan g¢alismalar da
mevcuttur (66-70). Bu durum; sigara kullanimina bagli sistemik hastaliklarin ortaya
cikisi, daha c¢ok ilag kullanimi, reseptdor ve hormon diizeyinde degisiklikler,
depresyon ve psikososyal faktorlerin hepsinin birden kronik agriya yol agmasiyla

aciklanabilir. Biz o ylizden kronik agris1 olan hastalar1 ¢calismaya dahil etmedik.

Intra ve postoperatif sistolik kan basinci, diyastolik kan basinci, ortalama kan
basinci, kalp hiz1 ve postoperatif solunum sayisi gibi vital bulgulara baktigimizda ise
anlamli bir farklilik goriilmemistir. Sigara icen hastalarda ve disaridan transdermal
ya da intranazal nikotin verilen hastalarda yapilan ¢alismalarda da (93, 109, 111)
vital bulgularda bir farklilik saptanmamustir.

Calismamizda giris COHb degerleri sigara igenlerde igmeyenlere gore %182
daha fazla bulunmustur. Son zamanlarda yapilan diger ¢alismalar da bu sonucu
destekler niteliktedir (112,113). Hampson ve ark. (113) sigara i¢enlerle igmeyenler
arasinda kandaki COHDb diizeylerinde %132-409 arasinda bir fark bulmuslardir.
Sigara i¢enlerde ve igmeyenlerde COHb degerlerinin farkli olmasi sigaranin i¢inde

bulunan karbonmonoksit (CO) gazindan kaynaklanir. CO, hemoglobine oksijenden

48



daha yiiksek afinite ile baglanarak pulmoner dolasima katilir ve doku hipksisine
neden olur. Bu durum c¢aligmamizda sigara icen hastalarin igmeyenlere gore daha
diisiik SpO, degerlerine sahip olmasini da agiklar. Calismamizda indiiksiyon oncesi,
indiiksiyon sonrasi ve intraoperatif 10.dakikada sigara ig¢enlerin SpO2 degerleri
sigara igmeyenlere gore istatistiksel anlamli derecede fazla bulunmustur. SpO;
diistikliigli ayrica sigaranin trakeabronsial klirensi bozmasindan, akcigerlerde
clastisiteyi azaltmasindan ve amfizeme zemin hazirlamasindan, kronik obstriiktif
hava yolu hastaligina yol agmasina kadar uzanan respiratuar sistemdeki etkilerinden

de kaynaklanabilir.

Calismamizda sigara igmeyenlerde postoperatif bulanti insidansi da sigara
icenlere gore daha fazla bulunmustur. Sigaranin postoperatif bulanti ve kusmaya
kars1 koruyucu etkisi oldugu daha oOnceki c¢alismalarda da gosterilmistir
(42,43,44,45). Bunun nedeni olarak sigaranin CYP2E1 enzimleriyle volatil ajanlarin
metabolizmasint arttirmasi1  (46) ve sigaranin igerdigi maddelerin antiemetik

ozellikleri olabilecegi (45) gosterilmistir.
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10.SONUC VE ONERILER

Timpanomastoidektomi operasyonu geciren sigara i¢en hastalar sigara igmeyen

hastalara gore daha fazla ve daha erken agr1 duymaktadirlar.
Yas ile postoperatif analjezik tiiketimi arasinda bir korelasyon saptanmamustir.

Postoperatif analjezik tliketimine bakildiginda cinsiyetler arasinda fark

saptanmamistir.

Sigara icen hastalarin igmeyenlere gore operasyona giriste diisiik periferik

oksijen satiirasyonu ve yiiksek karboksihemoglobin diizeyleri oldugu goriilmiistiir.

Sigara igmeyen grupta postoperatif bulant1 sigara igmeyenlere gore daha fazla

gorilmistiir.

Sigara icen ve igmeyen grupta intraoperatif ve postoperatif donemdeki vital

bulgular arasinda fark saptanmamustir.

Sonug olarak sigaranin postoperatif agr1 yonetimini degistirdigi gorilmiistiir.
Sigara i¢en hastalarin postoperatif donemde daha fazla agr1 duymalar1 ve dolayisiyla
daha fazla analjezik tiiketmeleri nedeniyle postoperatif analjezik tedavilerinin sigara
icip icmemesine gore diizenlenmesinin daha efektif bir postoperatif agri tedavisi

saglayacagini diistinmekteyiz.
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11.0ZET

Bu calismada timpanomastoidektomi operasyonu geciren sigara icen ve
igmeyen hastalar arasinda postoperatif 24 saatlik analjezik tiiketimleri ve postoperatif

agr1 skalalarinin karsilagtirilmasi amaglanmistir.

Calismaya etik kurul onayr alindiktan sonra, ASA I-Il, 18-55 yaslar1 arasinda
100 timpanomastoidektomi hastast dahil edilmistir. Kronik agris1 olanlar,
kooperasyon kurulamayan hastalar, postoperatif donemde hastanede yatis siiresince
sigara igen hastalar, postoperatif 24 saatten once taburcu edilen hastalar, ASA III ve

tizeri hastalar ¢alisma dist birakilmistir.

Sigara i¢en hastalar: Grup I, sigara igmeyen hastalar: Grup II olarak ayrilmistir.
Grup [; giinde en az 10 adet sigara tiiketen, en az 1 yildir igen, operasyondan 1 hafta
Oncesine kadar sigara igmeye devam eden, Grup II ise daha dnce sigara kullanmamis

ya da kullanmis olup en az 6 aydan beri sigara icmeyen grup olarak belirlendi.

Hastalarin operasyona giris karboksihemoglobinlerine bakildi. intraoperatif
kan basinci, periferik oksijen satiirasyonu, kalp hizi aralikli takip edildi. Hastalarin
timiine cilt alt1 dikise gecildigi zaman 1 mg/kg tramadol, 0,1 mg/kg ondansetron
yapildi. Postoperatif donemde kullanmak {izere tramadol hasta kontrollii analjezi
(HKA) hazirlandi. Postoperatif donemde ilk agri duyduklari dakika, bulanti ve
kusmasinin olup olmadig1 sorgulandi. Postoperatif 24 saat boyunca aralikli olarak
tramadol tiiketimleri, verbal agr1 skalalari, kan basinci, kalp hizi ve solunum sayisi

takip edildi.

Demografik 6zellikler ve cerrahi siire agisindan 2 grup arasinda fark yoktu.
Grup I de postoperatif analjezik tiiketimi ve agr1 Ol¢iimleri daha fazlaydi. Grup I,
postoperatif ilk agriyr daha erken duydu. Postoperatif analjezik tiiketiminin yas ve

cinsiyetten etkilenmedigi goriildii.

Grup I’de giris COHDb diizeyleri daha fazlaydi. Grup I’de indiiksiyon oncesi,
indiiksiyon sonrasi ve indiiksiyon sonrast 10. dakikada periferik oksijen satlirasyonu

daha diisiik bulundu. Grup I'de postoperatif bulanti daha fazla goriildii. Iki grup
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arasinda intraoperatif ve postoperatif donemdeki vital bulgular acisindan fark

saptanmadi.

Sonug olarak sigaranin postoperatif agri yonetimini degistirdigi goriilmustiir.
Sigara icen hastalarin postoperatif donemde daha fazla agr1 duymalar1 ve dolayisiyla
daha fazla analjezik tiiketmeleri nedeniyle postoperatif analjezik tedavilerinin sigara
icip igmemesine gore diizenlenmesinin daha efektif bir postoperatif agri tedavisi

saglayacagini diisiinmekteyiz.
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12. SUMMARY

In this study we aimed to compare postoperative 24-hour analgesic
consumption and postoperative pain scale in smoker and non-smoker patients who

undergoing tympanomastoidectomy.

After obtaining ethical approval, the study was included a hundred patients,
aged between 18-55 years and ASA I-11 who undergoing tympanomastoidectomy.
Chronic pain sufferers, uncooperative patients, patients who smoke during
hospitalization in the postoperative period, patients who were discharged before

postoperative 24 hours, ASA Il and over patients were not included in the study.

The patients were divided into two groups; Group I: Smoker patients and
Group II: Non-smoker patients. Groug | patients were consuming at least 10
cigarettes per day, smoker at least 1 year and continue until 1 week before surgery.
Group 11 patients were not smoker previously or smoker previously but non-smokers

since at least six months.

The carboxyhemoglobin levels of patients were measured during entry into
operation. Intraoperative blood pressure, peripheral oxygen saturation, heart rate was
monitored intermittently. 1 mg / kg tramadol and 0,1 mg / kg ondansetron was made
all patients when beginning the subcutaneous suture. Patient-controlled analgesia
(HKA) was prepared with tramadol for use in the postoperative period. The patients
were questioned for the first pain time, nausea and vomiting in the postoperative
period. Consumption of tramadol, verbal pain scales, blood pressure, heart rate and

respiratory rate were monitored for postoperatively 24 hours.

The demographic characteristics and duration of surgery did not differ between
the two groups. Postoperative analgesic consumption and pain levels were higher in
Group I. The postoperative first pain were felt earlier in Group I. We found that

postoperative analgesic consumption were not affected by age and sex.

The COHb levels were higher in Group | during entry into operation. The

peripheral oxygen saturation was lower before induction and after induction and after
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10 minutes of induction in Group I. The postoperative nausea occurred more
frequently in group I. In the terms of intraoperative and postoperative vital signs

were no significant differences between the two groups.

In conclusion, cigarettes were found to change postoperative pain management.
Considering the regulation of postoperative analgesic therapies for smoker or non-
smoker will provide to more effective postoperative pain therapy due to the smoker
patients feel more pain and consume more analgesics in the postoperative period.
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