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KISALTMALAR

ark: Arkadaslar

ASA: Amerikan anesteziyoloji dernegi
cc: santimetre kiip

CGRP: Kalsitonin gen iligkili peptit
cm: Santimetre

COX: Siklooksijenaz

DKB: Diastolik kan basinci

DKG: Dorsal kdk ganglionu

dk: Dakika

EKG: Elektrokardiyografi
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ia: Intraartikiiler

ISAP: International association for the study of pain
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KiBAS: Kafa ici basing artis1 sendromu
kg: kilogram

MAOQO: Monoamin oksidaz

mcg: Mikrogram

mg: Miligram
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PID: Agr siddeti fark

Preop: Preoperatif

Postop: Postoperatif

RSS: Ramsey sedasyon skalasi
sf: Serum fizyolojik

SF-MPQ: MPQ nun kisa formu
SKB: Sistolik kan basinci
SPID: Total agr siddeti farki
SpO2: Periferik oksijen satiirasyonu
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OZET

Postoperatif agr1 hastalarda morbiditeyi, hastanede kalis siiresini artirmakta, rehabilitasyonu
geciktirmektedir. Diz atroskopisi vakalarinda postoperatif agr1 tedavisi icin NSAII, opioid
ilaglar, alfa-2 agonistler, sinir bloklari, intraartikiiler yolla ila¢ kullanimi gibi ¢esitli ilaglar
kullanilmaktadir. Calismamizda; diz artroskopisi vakalarinda bir alfa-2 agonist ilag olan
deksmedetomidinin, bupivakainile beraber, intraartikiiler yolla kullaniminin postoperatif

agriya olan etkisini degerlendirmeyi hedefledik.

Materyal ve metod; Calismamiz 2016-2017 yillarinda spinal anestezi ile diz artroskopisi
operasyonu gegiren hastalarda, yerel etik komite onayir alinarak randomize, prospektif bir
sekilde yapildi. Hastalara ¢aligma konusunda bilgi verilip onaylar1 alindi. Calismamizda 18 ile

60 yas aras1t ASA 1-2 olan toplam 60 hasta randomize olarak 2 gruba ayrildilar:

Grup B’de (Bupivakain + Serum fizyolojik) intraartikiiler olarak 20 cc Bupivakain (% 0,25)
+ 1 cc Serum fizyolojik toplam 21 cc, Grup D’de (Bupivakain + Deksmedetomidin)
intraartikiiler olarak 20 cc Bupivakain (% 0,25) + 100 mcg Deksmedetomidin (1 cc) toplam

21 cc ameliyat sonunda intraartikiiler verildi.

Postoperatif VAS > 4 olan hastalara deksketoprofen trometamol iv yapilmasi devaminda
agrisi olup VAS > 4 olan hastalara da tramadol 0,5 mg/kg iv yapilmasi planlandi.

Postoperatif 1., 2., 4., 6., 12., 24. saatlerde SKB (sistolik kan basinci), DKB (diyastolik kan
basinct), KAH (kalp atim hiz1), SpO2 (periferik O2 satiirasyonu) degerleri, solunum sayisi,
VAS (viziiel analog skoru), RSS (ramsey sedasyon skoru), yan etki profili, 24. saatin sonunda
hasta memnuniyeti, mobilizasyon siiresi, ilk analjezik tiikketim zamani1 ve analjezik yapilan

hasta sayis1 kaydedildi.

Bulgular: Gruplar arasinda demografik ve hemodinamik veriler benzerdi. Hastalarin
postoperatif VAS degerlerine bakildiginda; Grup D’de Grup B’ye gore 2, 4, 6 ve 12
saatlerdeki hareket VAS degeri anlamli olarak diigsiik bulundu. Gruplarda ek analjezik
kullanim oranlarina bakildiginda; Grup D’de Grup B’ye gore anlamli olarak diisiiktii. Ik
analjezik tiikketim zamani1 Grup B’de 251,7 + 51,4 dk, Grup D’de ise 473,3 + 106,7 dk olarak

gozlendi. Yan etkilere bakildiginda iki grup arasinda fark bulunamadi.

Sonu¢: Diz atroskopisi vakalarinda deksmedetomidin+bupivakain kombinasyonunun

intraartikiiler olarak kullanilmasinin sadece bupivakain kullanimina gore postoperatif agriyi,
viii



analjezik ihtiyacin1 anlamli olarak azalttifi, ilk analjezik tiikketim zamanimi uzattigin

gosterdik.

Anahtar kelimeler: Deksmedetomidin, bupivakain, intraartikiiler, postoperatif agri,

artroskopi.



ABSTRACT

Postoperative pain increases the morbidity and length of hospital stay and also delays
rehabilitation. Various medications such as NSAIDs, opioid drugs, alpha-2 agonists, nerve
blocks, and medication use via intraarticular route are used for the postoperative pain
management of the cases undergoing knee arthroscopy. The present study aimed to evaluate
the effect of dexmedetomidine, an alpha-2 agonist drug, and bupivacaine combination via

intraarticular route on the postoperative pain in cases undergoing knee arthroscopy.

Materials and Methods: Our study was conducted as a randomized prospective study on the
patients undergoing knee arthroscopy under spinal anesthesia between 2016 and 2017 after
obtaining approval from the Local Ethics Committee. The patients were informed about the
study and their consents were obtained. A total of 60 patients aged between 18 and 60 years
with the ASA score of 1-2 were divided into two groups in a randomized manner:

Twenty cc Bupivacaine (% 0.25) + 1 cc Serum Physiological (in total 21 cc) were administered
to Group B (Bupivacaine + SF) while 20 cc Bupivacaine (% 0.25) + 1 cc (100 mcg)
Dexmedetomidine (in total 21 cc) were administered to Group D (Bupivacaine +

Dexmedetomidine) via intraarticular route at the end of the operation.

IV administration of dexketoprofen trometamol was planned for the patients with
postoperative VAS score > 4 and afterwards the patients with pain and VAS>4 were planned

to receive 1V administration of tramadol 0.5 mg/kg.

SBP (systolic blood pressure), DBP (diastolic blood pressure), HR (heart rate), SpO:
(peripheral O saturation) values, respiratory rates, VAS (visual analog scale), RSS (Ramsey
sedation score), side effect profile were recorded at 1., 2., 4., 6., 12., 24. hour postoperatively
while patient satisfaction, mobilization time, the time to first analgesic consumption and
number of patients receiving anesthesia were recorded at 24 hour postoperatively.

Results: The demographic and hemodynamic data of the groups were similar. Examining the
postoperative VAS values, the VAS scores at movement at 2., 4., 6. and 12. hours
postoperatively were found to be significantly lower in Group D compared to Group B.
Considering the additional analgesic use of the groups, it was significantly lower in Group D
compared to Group B. The time to first analgesic use was observed as 251.7 £+ 51.4 minutes in
Group B whereas it was found to be 473.3 + 106.7 minutes in Group D. No difference was

found between Group D and B in terms of side effects.
X



Conclusion: The intraarticular use of the combination of dexmedetomidine+bupivacaine in
cases undergoing knee arthroscopy was shown to reduce postoperative pain and analgesic
need and prolonged the time to first analgesic consumption significantly compared to

bupivacaine use alone.

Key Words: Dexmedetomidine, bupivacaine, intraarticular, postoperative pain, knee

arthroscopy.
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1. GIRIS

Postoperatif agri, cerrahi travma ile baslayan ve doku iyilesmesi ile giderek azalan, akut,
nosiseptif 6zellikte bir agr tiradir [1].

Cerrahi islem sonrasinda ortaya ¢ikan akut agri uygun sekilde tedavi edilemediginde olusan
patofizyolojik degisiklikler periferik ve santral sinir sisteminde sensitizasyona neden olarak
agrinin kroniklesmesine sebep olabilmektedir [2-4]. Ortaya ¢ikan bu durum hastanede kalma
sliresini uzatmakta, tedavinin masraflarini artirmakta ve de postoperatif mortalite ile morbidite
artisina neden olabilmektedir [2, 5-8].

Yetersiz postoperatif agr1 tedavisi hastanin iyilesmesini olumsuz yonde etkiler, immobil
kalma siiresini uzatarak istenmeyen pulmoner ve kardiyovaskiiler problemlere neden olabilir,
erken rehabilitasyonu geciktirir [9-11]. Bu nedenle cerrahi islemlerde uygun ve yeterli
analjezinin saglanmasi; stresin azaltilmasi ve iyilesme siirecinin hizlanmasi igin oldukga
onemlidir [12, 13].

Ortopedik cerrahi olgularinda postoperatif agri kontrolii i¢in bircok degisik yoOntem
uygulanabilmektedir. Bu yontemlerden oral ve sistemik ila¢ kullanimi, eklem ig¢i ilag
infiltrasyonu ve rejyonel teknikler sik olarak kullanilmaktadir [14-18].

Oral veya sistemik olarak tek basmna analjezik kullaniminin erken dénem postoperatif agriy1
azaltma etkinliginin az olmasi, opioid kullanimma bagli olarak istenmeyen yan etkilerin
ortaya ¢ikmast; rejyonel anestezi tekniklerinin ise postoperatif agriy1 azaltmada oldukga etkili
olmalarma ragmen, bilgi ve beceri gerektiren yontemler olmalar1 nedeni ile ¢gogu zaman
uygulanamamaktadir [2, 19, 20].

Intraartikiiler analjezide siklikla lokal anestezikler ve/veya opioidler kullanilmaktadir.
Intraartikiiler analjezide farkli ilaglarin da (alfa-2 adrenerjik agonistler, kortikosteroidler,
nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar, disosiyatif 6zellikli anestezikler vb) etki gosterecekleri
diistiniilmekte ve kullanilmaktadir [21-23].

Bu ¢aligmada; spinal anestezi ile total diz artroplastisi yapilacak olgularda erken postoperatif
agr tedavisi i¢in intraartikiiler olarak uygulanan deksmedetomidin+bupivakainin postoperatif

analjezik etkinligini arastirmay1 amagladik



2. GENEL BIiLGILER

Agr kelimesinin anlami latince ceza, iskence ve intikam anlaminda olan ‘poena’ (pain)’
kelimesinden gelmektedir. Uluslararast Agr1i Calismalar1 Teskilati’'na (International
Association for the Study of Pain, IASP) gore agri; viicudumuzun herhangi bolgesinde
hissedilen, organik bir nedenden kaynaklanan yada kaynaklanmayan, Kisinin geg¢miste
hissettigi deneyimleri ile ilgili olan sensoryal, emosyonel ve hos kabul edilmeyen bir duyu
olarak tanimlanir [24, 25].

Cok boyutlu bir deneyim sayilan agri; siiresine gore (akut, kronik), norofizyolojik
mekanizmasina gore (nosiseptif, noropatik, psikojenik), etyolojisine gore (kanser agrisi,
postherpetik agr1 veya postoperatif nevralji) ve lokalizasyonuna gore (bas agrisi, sirt agrisi,

yiiz agrist vb) siiflandirilabilir [26].

Postoperatif agr1 kutan6z, derin somatik ve visseral olarak {i¢ bileseni bulunan cerrahi travma

ile baslayip dokunun iyilesmesi ile giderek azalma gésteren akut patolojik bir agridir [27-29].

2.1. Agrimin noroanatomisi ve norofizyolojisi

Agr1 ve nosisepsiyon, norofizyolojide birbirlerinin yerlerine kullanilan, birbirleriyle iliskisi
olan fakat tamamen ayni sayilmayan iki kavramdir.

“Nosisepsiyon”; nosi’den (Latince zarar ve de yaralanma) koken alan, travmatik veya
noksiyus uyarilara noral yanitlari tanimlamak i¢in kullanilan terimdir. Dokuda olusan hasar
hakkindaki bilgiyi elde eden 6zellesmis olan duyu reseptdrlerinin (nosiseptdr) aktivasyonlari
sonucunda ortaya ¢ikan impulslarin, periferden baslayarak kortekse dogru iletilmesini igerir.

Kisacasi1 agri, nosisepsiyonun algilanmasidir.

Nosisepsiyonun biitiinii agr1 olusturur ama her olusan agri nosisepsiyon kaynakli degildir.
Hastalar noksiyus uyart olmaksizin da agriyr hissedebilir. Bu nedenle agri Klinik olarak;
nosisepsiyon kaynakli olan akut agr1 ve nosisepsiyon kaynakli olabilen fakat davranigsal ve
psikolojik olan faktorlerin de ¢ogunlukla rol aldig1 kronik agri olarak da siniflandirilabilir [29-
31].

Agrli uyaran, periferden serebral kortekse birinci, ikinci ve {iglincli ndronlar araciligiyla

iletilmektedir.



2.1.1. Birinci sira noronlar

Vertebral foramenlerde bulunan dorsal kok ganglionlarinda birinci sira néronlarin hiicre
govdeleri bulunur. Primer afferent noronlarmn bir ucu periferik dokularda innerve ettigi
kisimlara uzanarak periferik nosiseptorleri olusturur. Periferik afferent noronlarn diger ucu
ise ikinci sira noronlar ile sinaps yapmak i¢in spinal korddaki dorsal boynuza uzanir.
Ipsilateral seyreden dorsal boynuzun gri cevherinde 1-3 segment asag1 veya yukari
seyrettikten sonra ikinci sira noronlarla birlikte antero-lateral boynuz sempatik néronlar1 ve

anterior boynuz motor ndronlari ile de sinaps yapar [31-33].

2.1.2. ikinci sira néronlar

Ikinci sira noéronlar1 AS, AB, C liflerinden noksiyus olmayan uyarilari alir ve agrinin
modiilasyonunda 6nemli rol alir. Spinal kordun gri cevheri Rexed tarafindan 10 laminaya
ayrilmistir ve gri cevherin dorsal boynuzunu olusturan ilk alti lamina primer afferent
noronlardan iletilen noksiyusun modiile edildigi ger¢ek alandir. Ikinci sira ndronlar spinal
kordda kontralateral tarafa ilerleyerek spinotalamik traktusu olusturur. Spinotalamik traktusun
lateral tarafi (neospinotalamik yol) agrili uyaranlarin baslangici, siddeti, siiresi ve
lokalizasyonu konusunda bilgi verir. Medial tarafi (paleospinotalamik yol) ise agrinin
otonomik ve hosa gitmeyen emosyonel 6zelliklerini iletmeyi saglar, davranigsal durumlarla da
etkilenir [31, 32].

2.1.2.1. Cikan yollar

1. Spinotalamik traktus
Primer afferent noron, dorsal boynuzda ilk basta Rexed laminalarindan I ve V’de bulunan
ikinci sira noronla sinaps yapip, anterior komissurda karsi tarafa gecerek spinal kordun
kontralateralinde asil agri yolu olan spinotalamik traktusu olusturur. Spinotalamik traktus
liflerini talamus, retikiiler formasyon, nukleus rafe magnus ve periakuaduktal gri cevhere
ulagtirir. Bu  traktus, lateral spinotalamik (neospinotalamik) ve medial spinotalamik
(paleospinotalamik) olarak iki adet fonksiyonel bdlgeye ayrilir. Neospinotalamik yol
talamusun posterolateral ¢ekirdeklerine uyarilari iletir ve agrili uyaranlarin lokalizasyonu,

sliresi, baglangic1 ve siddeti konusunda bilgi verir.
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Paleospinotalamik yol ince liflerden olusmakta ve medial talamusa projeksiyon vermektedir.

Agrimin hosa gitmeyen emosyonel ve otonomik 6zelliklerini iletirken davranigsal durumdan
da etkilenir [31, 32].

2. Alternatif agr1 yolaklari

Bazi hastalarin kontralateral spinotalamik traktusuna ablasyon yapilmasi Sonrasi da agri
duymalari, spinal kordun dorsal bolgesinde de agriy1 algilayabilen yollarin var oldugunu
diistindiirmektedir [34]. En Onemli alternatif agri yolagi sayilan spinoservikal traktus;
‘dorsolateral funiculus’ da yer almaktadir. Lateral servikal nukleusa ¢aprazlasmadan ¢ikar ve
kontralateral talamusta sonlanir. Spinoretikiiler traktus; agrinin algilanmasindan, agrili
uyarana cevap olarak otonomik ve uyarict yanitlarin iletilmesinden sorumlu olup, agrinin

modiilasyonuna ait olan kontrol sisteminde bulunan hiicrelerde sonlanmaktadir [35].

2.1.3. Uciincii sira néronlar

Talamusta bulunan {iglincii sira ndronlar, korteksin agriy1 algilayip lokalize edebilen somatik
duysal alanlarina lifler gonderir. Bu agriy1 algilayan alanlar parietal korteksin postsantral
girusu ve silvian fissurun superior duvaridir. Agrinin algilanabilmesinde bunlardan baska ek
alternatif agr1 yolaklar1 da bulunur [31, 32, 36].

2.2. Nosisepsiyonun fizyolojisi

Nosiseptorler

Nosiseptorler primer afferent noronlarin inerve ettikleri dokulara dogru uzanan uglarindaki
serbest sinir uglarina denir. Nosiseptorler miyelinsiz C lifleri ile miyelinli A-delta liflerinin
sonlandig1 yiiksek esige sahip reseptorlerdir ve uyarilarin siddeti desarj hizlarina bakilarak
belirlenmektedir. Nosiseptorler en fazla deride bulunmak iizere eklem Kkapsiilii, periost,
periton, plevra, tendonlar, organ ve Kkaslarda lokalizedir. Birkag nosiseptor ¢esidi
tanimlanmisgtir:

I) Kimyasal ve mekanik hasari algilamalarina gore;



a) Mekanik nosiseptorler ve mekano-termal nosiseptorler: Myelinli Ad liflerinden olugsmakta
olup, akut, batici, keskin ve lokalize, hizli agriy1 iletirler (sikistirma, igne batmasi gibi). iletim
hiz1 5 —30 m/sn’dir.

b) Polimodal nosiseptorler: Myelinsiz ince AP ve C liflerinden olusurlar. En sik bulunan agri
reseptorleridir. Kronik, diffiiz, donuk, yanici ve yavas agriyr iletirler. Alojenler (agriyi
olusturan mediyatorler), asir1 basing ve 1smnin ug¢ degerleri (>42°C ve <18°C) reseptorleri
tetikleyebilirler. fletim hiz1 0.5-2 m/sn’dir.

¢) Sessiz nosiseptorler: Sadece inflamasyona kars1 yanit verirler.

I) Yerlesim yerlerine gore: Primer afferent néronlar sempatik, parasempatik veya somatik

sinirler boyunca seyrederek dokulara ulagsmaktadir.

a) Somatik Nosiseptorler

[1 Yiizeyel Nosiseptorler: Cilt, mukdz membranlar ve subkutanéz dokularda yer almaktadir.
Iyi lokalize olurlar, keskin, oyulma, batma veya yanma tarzinda agriya neden olabilmektedir.
[ Derin Somatik Nosiseptorler: Tendon, eklem, kas veya kemikte bulunurlar. lyi sekilde
lokalize edilemeyen kiint agrilara neden olur. Noksiyus uyarilara karsi kutanoz
nosiseptorlerden daha az miktarda duyarhdir.

b) Visseral Nosiseptorler: I¢ organlarda bulunan, genellikle inflamasyon ve iskemiye karsi
yanit veren sessiz, polimodal nosiseptorlerden olusur. Kalp, testis, akciger gibi bazi
organlarimizda spesifik nosiseptorlerin bulundugu disiiniilmektedir.

Nosisepsiyonun agri olarak algilanabilmesi i¢in dokuda olusan hasar hakkinda bilgi elde eden
Ozellesmis olan duyu reseptorlerinin (nosiseptdr) aktivasyonlariyla ortaya ¢ikan impulsun
periferden baslayarak kortekse dogru iletilmesi gerekmektedir. Agri hissinin olusmasinin
sadece impulsun kortekse dogru iletimiyle kisitli olmadigi, kompleks bir siire¢ sonucu oldugu
kabul gérmektedir [8, 37, 38].

2.3. Agrimin kimyasal mediyatorleri

Agniy ileten afferent ndronlara ¢ok sayida eksitatdr aminoasit ve noropeptit, ndrotransmitter
olarak aracilik eder. Agrimin kimyasal mediyatorleri; ekzojen ve endojen doku hasari
olusmasiyla ortaya ¢ikan potasyum, adenozin trifosfat, serotonin, kalsitonin gen-iligkili peptit
(CGRP), histamin, bradikinin, baz1 prostoglandinler, P maddesi gibi aljezik olan maddelerdir.



Dorsal boynuz hiicrelerinde agr1 sinyallerinin iletilmesinde esasen ikKi tip norotransmitter yer
almaktadir: Glutamat ve noropeptitler. Glutamat; A-delta liflerinin terminal kisimlarindan
salgilanan ve dorsal boynuzda bulunan projeksiyon hiicrelerinde ¢ok kisa ya da ¢ok uzun
stireli depolarizasyon olusturabilen bir norotransmitterdir. No6ropeptitler; C  liflerinin
eksitasyonu sonucu, projeksiyon hiicrelerinde ¢ok yavas ve uzun siireli depolarizasyon
olusturan norotransmitterlerdir [39-41]. Substans P maddesi, dorsal boynuzdaki birinci sira
noronlar tarafindan sentezlenir. Nosiseptorleri sensitize eder ve mast hiicrelerinden histamin,
trombositlerden potent olan bir vasodilatator ve lokositler i¢in kemotaktan 6zellikte olan

serotonin salinimina neden olan bir nérotransmitterdir [8, 31].

2.4. Agrinin iletimi

Agrili uyaranlar dort asamadan gegerek tist merkezlere iletilir [42]:

a) Transdiiksiyon (doniisiim): Enerji doniisiimii bu asamada gergeklesir. Agrili uyarinin
periferik sinir uclarinda elektriksel aktiviteye doniistiiriildiigii asamadir.

b. Transmisyon (iletim): Nosiseptorlerce algilanmakta olan agri bilgisinin omurilige ve daha
ustteki merkezlere duysal sinirler boyunca iletildigi asamadir. Bu iletim miyelinli delta A
lifleri ve miyelinsiz C lifleri ile saglanmaktadir.

c. Modiilasyon: Baslica spinal kord seviyesinde gerceklesen, farkli noral etkilesimlerle
nosiseptif iletimlerin modifikasyonundan olusur.

d. Persepsiyon (algilama): Modiilasyonun, doéntisiim ve iletimin kisinin kendisine 6zgii olan
psikolojisiyle sentez edildigi sonuncu olaydir ki bu etkilesimin sonucunda agri1 olarak
algiladigimiz emosyonel ve subjektif tecriibeleri meydana getirir. Analjezik tedavi i¢in hedef

noktalar1 bu asamalarin herbiri olusturmaktadir [31, 39, 43, 44].

2.5. Patofizyolojik agr siirecleri

Normalde agri olusumu, impulslarin beyine miyelinli (Ad) lifleri ve/veya miyelinsiz (C)
nosiseptif sinir lifleriyle iletilmesiyle meydana gelir. Bu afferent sinir liflerinin duysal sinir
ucglart normal fizyolojik kosullar dahilinde sadece gii¢lii ve zararli olan uyaranlarla aktive

olurlar ve bu liflerle gelen uyar1 beyinde agr1 duyusu olarak algilanmaktadir [42].



Ug temel patofizyolojik agr siireci mevcuttur.

a) Periferik sensitizasyon: Dokuda meydana gelen travma, infeksiyon gibi durumlar,
nosiseptor sinir uglarinin asir1 duyarli hale gelmesine sebep olur. Asir1 duyarliliga bagl olarak
onceden zararli olmayan zayif uyaranlar nosiseptorleri aktive ederek agri olusmasina neden
olurlar. Periferik sensitizasyona bagli olusan hassasiyetin prostaglandinler ve bradikinin gibi
inflamatuar mediatorler ile indiiklendikleri ayrica inflamasyon belirtileri olan lokal doku
O0demi, 1s1 artis1 ve noksiyus uyari duyarliliginda sorumlu oldugu 6ngoriilmektedir.

Inflamasyon tedavisinde kullanilan nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar ve steroidler kimyasal

mediyator sentezini belirli basamaklarda bloke ederek etkilerini azaltir.

b. Patofizyolojik agri: Asir1 sekilde uyarilabilir hale gelmis duysal noronlarin yolaklari
iizerinde bulunan anormal bolgelerden desarj olmalariyla olusabilir. Hasarla iliskili dorsal kok
gangliyonu ve sinir hasari olan bdlge, ektopik ateslenmenin olustugu en 6nemli bolgelerdir.

Periferik néropatide de bu durum goézlenir.

c. Amplifikasyon artis1: Omuriligimizde ve beynimizde bulunan ileti yolaklarinda meydana
gelir. Bu tipte amplifikasyon, periferik nosiseptorlerde inflamasyonun sebep oldugu periferik
duyarlilagsma ile orantili olarak olusan merkezi duyarlilagsma (santral sensitizasyon) olarak
isimlendirilir.  Agrili  bir uyar1 olustugunda omuriligin amplifikasyon diizeninin
bozulmasindan dolayr duyulan agrida yiikselme olur. N-Metil-D-Aspartat (NMDA)
reseptorlerinin aktivasyonu, merkezi duyarlilasma ile yakindan iliskilidir. Bu durum NMDA
antagonistleri kullanilarak durdurulabilir. Kaynagi neden kaynaklanirsa kaynaklansin agrili
olan inputlarla olustugundan, merkezi duyarlilagma hem noropatik agrida hem de inflamatuar

agrida biyiik rol alir [26].

“Kap1 Kontrol Teorisi”, bugiin de kabul goren, 1965 yilinda Wall ve Melzack’in ortaya
koydugu; agrili uyaranin spinal kordda olan kontrolii ile buradan daha iist merkezlere gecisini
aciklayan Dbir teoridir [42]. Kap1 kontrol teorisine gore, beyne dogru gelen afferent nosiseptif
impulslar, eksitator olan ara noronlar1 aktive ederken, inhibitdr olan ara noronlari inhibe
etmektedir. Bununla birlikte genis myelinli liflerin aktivasyonuna bagli olarak aktive olan
inhibitor olan ara noronlar, projeksiyon ndronlarini inhibe ederler ve agri impulslarinin

gecisini durdururlar [42].



2.6. Agrimin degerlendirilmesi ve 6l¢iim yontemleri

Hastalarin optimal tedavi edilebilmesi i¢in agrinin ortak olan bir dil ile dogru bir sekilde
Olglilmesi ve degerlendirilmesi sarttir. Etkili bir agr1 degerlendirmesinde olusan agrinin yeri,
siddeti, agrinin karakteri, eslik eden semptomlar ve agrinin duygusal boyutu da géz 6niinde
bulundurulmali, degerlendirilmelidir. Agr1 siddetinin olgiilebilmesi i¢in farkli yontemler
gelistirilmigse de gilinlimiizde tiim hastalara uygulanabilecek olan objektif bir agr1 siddeti
Ol¢lim yontemi bulunmamaktadir. Her yontemin kendine gore avantajlar1 ve dezavantajlari
bulunmaktadir. Giliniimiizde kullanilmakta olan 6lglim yontemleri objektif (tip 1 6lgtimler) ve

subjektif 6lgtimler (tip 2 dlglimler) olarak ikiye ayrilabilir [45-47].

2.6.1. Objektif (Tip 1) dl¢iimler

Tip 1 dl¢limler ii¢ ana grupta toplanabilir.

a) Fizyolojik yontemler

Kalp hizi, solunum sayisi, kan basinci gibi vital bulgulardaki degisiklikler ile plazma
kortizolii ve plazma katekolamin diizeyindeki yiikselme gibi parametreleri igerir. Postoperatif
hastalarda 6zellikle bu parametreleri degistirebilecek pekgok durum séz konusu oldugu i¢in
kullanigli bir 6l¢iim yontemi degildir.

b) Norofarmakolojik yontemler

Hastanin cilt 1sisindaki degisiklikler (termografi) ve plazma beta endorfin diizeylerindeki
diistisler gibi Ol¢timleri igerir. Bu degerleri etkileyen agri disinda ¢esitli faktorler soz
konusudur.

c¢) Norolojik yontemler

Hastada sinir iletim hiz1 6l¢limii, uyarilmig yanitlar, pozitron emisyon tomografisi (PET CT)

gibi yontemler incelemesi zor olan ayni1 zaman da pahali yontemlerdir.



2.6.2. Subjektif (Tip 2) ol¢iimler

2.6.2.1. Tek boyutlu yontemler

Tek boyutlu yontemler yakin zamana kadar olusan agrinin siddetinin degerlendirilmesi ve
agrinin tedavi ile birlikte degisen kalitesinin oldugunu 6ngéren yontemlerdir. Giliniimiizde
arttk bu yontemler, agrinin siddeti ile birlikte agrinin azalisi, hastanin konforu, hastanin
memnuniyeti ve hastalarda bulanti gibi diger subjektif degerlerinde o&lgiilmesinde
kullanilabilir. Bu sebeplerle o6l¢iimlerin giivenilirliklerini arttirmaya yonelik olan degisik

skalalar olusturulmustur.

a) Sayisal derecelendirme skalasi (Numeric Rating Scale-NRS):

Subjektif olarak agrinin degerlendirilmesinde en fazla olarak kullanilan ve en basit olan
olglim yontemidir. Hastalarin agr1 siddetinin sayisal degerlere dontistiiriildiigi skalalara denir.
Hasta agrisinin siddetini; yok (0) veya olabilecek en siddetli agr1 (100) gibi bir skalada
belirtilebilecegi gibi 0-10 arasindaki bir skalada da ne derecede bir agr1 duydugunu ifade eder.
Bu skalalar agris1 olan hasta tarafindan kolaylikla anlasilabilecegi gibi, hem yazili hem de
sozlii pratikte kolayca uygulanabilir [47].

b) Kategori derecelendirme skalalar1: Kategori skalalarindan olan sézel tanimlayici skalalar,
artan siddette olan agriy1 ifade eden bir dizi basit ve tanimlayic1 kelimelerden olugmaktadir.
Hastanin kendi durumunu en iyi sekilde ifade edebildigi kelimeyi isaretledigi yontemlerdir.
Hastanin agrisin1 tanimlayan kelime olarak hafif, rahatsizlik verici, huzursuz edici, korkung,
cok siddetli gibi kelimeler siralanir. Bununla birlikte agr1 yok (0), hafif agri (1), orta siddette
agr1 (2), siddetli agr1 (3) kelimelerinden olusturulmus olan 4 nokta agr1 siddeti kategori s6zel
skalalar1 da bulunmaktadir. Bu skalalarin elestirilmis olan yonlerinden biri tanimlayici olarak
kullanilan kelimelere esit olan araliklarla numara verilmis olmasidir. Bu skalalarin avantaji ise
hastanin operasyon sonrasi donemde hatirlayabilecegi yere kadar olan agrisin1 sonradan

saglikli sekilde ifade edebilir olmasidir [48-52].

c¢) Viziiel Analog Skala (VAS): Basit, kolay, tekrar yapilabilen, etkin olan, minimal diizeyde
ara¢ gereksinimi olan ve bu 6zelliklerinden dolay1 en ¢ok tercih edilen agri1 degerlendirme
skalalarindan biridir. VAS, vertikal sekilde ¢izilmis olan 10 cm uzunlugunda bir ¢izgiden

olusturulur. Bu olusturulan ¢izginin bir ucu agrisizlik, diger ucunun ise hissedilebilecek en

9



siddetli agriy1 temsil ettigi varsayilarak bu 10 cm’lik ¢izgi {izerinde hastadan agrisinin
siddetine denk oldugunu diisiindiigii yere isaret koymasi istenilir. VAS'in en degerli sayilan
avantaji ise oran skalasi ozelliginde bir skala olmasidir. Ancak postoperatif donemde iyi
sekilde derlenememis, koopere olamamis hastalarda giivenilirligi yeterli sayilmamaktadir.
Degerlendirmelerin anlik olarak olmasi da bir dezavantaj sayilir. Bu problem, aralikli tekrarlar
yapilarak bir miktar azaltilabilir. Son zamanlarda kategori ve VAS skorlarindan yararlanarak
elde edilen baz1 skorlamalar da kullanilmaya baslanmistir. Belli bir zamandaki agr1 siddeti
VAS skorunun, baslangi¢ VAS skorundan ¢ikartilmasiyla PID (agr1 siddeti farki) elde ediliyor
iken ve gbozlem boyunca ortaya ¢ikan PID degerlerinin toplami ile de SPID (total agr1 siddeti
farki1) degerlerine ulagilmaktadir. Bu parametrelerin elde edilmesi istatistiksel veriler icin de
kolaylik saglayabilmektedir [7, 53] .

| | | | | ] | | | | |

I I I I I I I I I I 1

O 1 2 3 <} 5 6 7 8 o 10
Agri Dayanilmaz
yok agri

Sekil 1. Viziiel Analog Skala (cm)

2.6.2.2. Cok boyutlu yontemler

Bu yontemler kullanilarak agrinin siddetinin yani sira yeri, siiresi, niteligi, degisim miktar: ve

eslik eden problemler sorgulanabilmektedir.

[1 Mc Gill Agr1 anketi (Mc Gill Pain Questioner-MPQ)
[1 MPQ'nun kisa formu (SF-MPQ)

(] MAPS anketi

[ Agn ginliigi

1 Westhaven-Yale ¢ok boyutlu agr1 envanteri

[47, 50-52].
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2.7. Postoperatif agri

Postoperatif agri, cerrahi girisimin baslamasiyla ortaya ¢ikan ve yaranin iyilesmesi ile
sonlanan akut, nosiseptif bir agr tipidir. Postoperatif agr1 genel olarak 12-72. saatlerde daha
siddetli olabilmekle birlikte giinler boyunca hatta haftalar boyunca siirebilmektedir [1, 54].
Cerrahi miidahaleye bagli doku hasarmma sekonder salgilanan aljezik maddeler olan
prostaglandinler, serotonin, bradikinin, histamin, 5-hidroksitriptamin ve P maddesi, A delta
lifleri ve C sinir lifleri ile sinir sisteminde iletilen noksiyus uyarinin olusmasina neden olur.
Spinal kordda kompleks modiilasyon ile iletim devam eder. Bazi uyarilar anterior ve
anterolateral boynuzlara gecerek iskelet kas tonusunda artis, oksijenin tiikketiminde artis, kas
spazmi ve laktik asit artisina sebep olan segmental refleksler olusturur. Diger uyarilar st
merkezlere spinotalamik ve spinoretikiiler yollar ile iletilirken bu uyarilar suprasegmental ve
kortikal cevaplar meydana getirir. Suprasegmental refleks, sempatik sistem aktivasyonunu
artirarak tasikardi, kardiyak yiik ve oksijen tiiketiminde artis, gastrointestinal ve iiriner sistem
tonus azalmasi, metabolizma hizinda ve hipotalamik stimiilasyonda artisa sebep olmaktadir.
Kortikal refleks yanit ile de huzursuzluk, emosyonel stres, anksiyete ve davranigsal yanitlar

meydana gelir [55].

2.7.1. Postoperatif agriy: etkileyen faktorler [47, 50, 55]

a) Cerrahinin tipi, siiresi ve yeri

b) Hastalarin fizyolojik ve psikolojik yapisi

c) Preoperatif donemde hastalarin fizyolojik, psikolojik ve farmakolojik olarak hazirlanmasi
d) Preoperatif donemde cerrahiye bagli gelisen agrili yanitin Onlenmesi igin uygulanan
tedaviler

e) Peroperatif donemde uygulanan anestezik yontemler

f) Postoperatif komplikasyonlarin varlig

g) Postoperatif bakimin kalitesi
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2.7.2. Postoperatif agrimin olusturdugu fizyopatolojik degisiklikler

1.Solunum sistemi

Toraksa ve {list batina yapilan cerrahi miidahale sonrasi; tidal voliim, vital kapasite,
fonksiyonel rezidiiel kapasite, rezidiiel voliim ve zorlu 1. saniye ekspiratuar voliimde (FEV1)
azalma meydana gelir. Refleks mekanizmalar ile ekspirasyon sirasinda artmis abdominal kas
tonusu ve azalmis diyafram tonusu ile pulmoner kompliyansda azalma, hipoksemi, hiperkarbi

ve atelektazi gibi ciddi komplikasyonlar postoperatif donemde ortaya ¢ikabilmektedir [55].

2.Kardiyovaskiiler sistem

Agr1 duymak sempatik noronlarda uyart olusturarak artmis katekolamin salinimi ile plazma
katekolamin diizeylerinin normal degerlerinin iizerine ¢ikmasina sebep olmaktadir. Bu artisa
bagl tasikardi olugmakta ve sistemik vaskiiler direng¢ artmakta, kalbin is yiikiinde ve
miyokardin oksijen tiikketiminde de yiikselme goriilmektedir. Tiim bu olusan etkiler 6zellikle
koroner arter hastaligi olan hastalarda olas1 bir miyokard infarktiistinii tetikleyebilir. Ayrica
mobilizasyonu siirlayan siddetli agri; hastada vendz stazda, trombosit agregasyonu ve derin

ven trombozu riskinde artis meydana getirmektedir [55].

3.Gastrointestinal sistem

Postoperatif donemde i¢ organlardan kaynaklanan nosiseptif impulslarin uyarilmasi, sempatik
tonus artigina, gastrointestinal sistem diiz kas tonusunda azalma ve sfinkterin tonusunda

artmaya sekonder olarak hastada bulanti, kusma ve ileus olusmasina sebep olabilir [42].

4.Urogenital sistem

Sempatik aktivitede artis olmasi, mesane diiz kaslarinda refleks inhibisyon; iiretra ve mesane
motilitesinde azalmaya yol acar. Bu durum firiner retansiyon ve idrar yollarinda infeksiyon
olusturabilmektedir [42].
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5.Psikolojik yamtlar

Agr1 duymak hastalarda endise, korku, mutsuzluk, huzursuzluk ve gerginlige sebep olur. Buna
geceleri uykusuzluk ve/veya uyku Kkalitesinin bozulmasi da eslik edebilir. Hastalarin
postoperatif yasanilan agrisinin artip azalmasindan korku duymasi, endise etmesi, kontrol
kayb1 duygusu, depresyon, daha onceki duydugu agri duyumlar1 ve deneyimleri gibi

etkenlerin 6nemli rolii vardir [42].

2.7.3. Postoperatif agr1 tedavi yontemleri

Agr1 kontrolii, gesitli yontemlerle olusturulan farmakolojik veya farmakolojik olmayan
(mekanik, psikolojik, elektriksel, v.b) metodlarin kullanimin1 kapsamaktadir. Agrinin tipi,
hastanin agriya tepkisi, agrinin siddeti, altta yatan medikal, sosyal, emosyonel ve cevresel
faktorlere gore bu yontemlerden hastaya Ozel olan optimal tedavi kombinasyonlari
olusturulur. Postoperatif agr1 tedavisinde kullanilmakta olan yontemler asagidaki gibi kisaca

siralanabilir; [42]

a) Analjeziklerin sistemik olarak uygulanmalari (intramuskiiler yol, intravenéz yol, oral yol,
subkutan, transmukozal, transdermal, bukkal yol, intranazal, rektal yol)

b) Periferik agri reseptorlerini bloke etmek igin; topikal analjezik madde uygulanmasi,
intraartikiiler analjezi, yara yeri lokal infiltrasyonu

c) Periferik sinir bloklarinin uygulanmasi

d) Santral bloklarin uygulanmasi (Epidural blok, spinal blok, kombine spinoepidural blok)

e) Stimiilasyon yontemleri kullanilmasi (Hiperstimiilasyon analjezi, akupunktur, transkiitan
sinir stimiilasyonu)

f) Hasta kontrollii analjezi

g) Bu yontemlerin kombinasyonu
2.7.4. Postoperatif agri tedavisinin farmakolojisi

Postoperatif agr1 tedavisinde oncelikli olarak nonsteroid antiinflamatuar ajanlar, parasetamol,

opioid analjezikler, lokal anestezik ilaglar ve adjuvan analjezikler uygulanmaktadir [55].
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2.7.4.1. Opioid analjezikler

Opioidler; ‘opium’, afyon bitkisinden (papaver somniferum) tiretilmis olan ajanlardir. Opioid
terimi; opioid reseptoriine baglanarak agonist etki ortaya g¢ikaran, sentetik veya dogal tiim
maddeleri kapsar. Bir¢cok akut agri sendromunda olan orta ve siddetli diizeyde agrinin
tedavisinde kullanilan analjezik ilaglar opioid ilaglardir [5, 56-61]. Giiniimiizde 20’yi askin
farkli opioid ilag farkli amaclar icin tedavi yontemi olarak uygulanmaktadir. Bu ilaglardan
morfin ve kodein gibileri dogal yollarla, metadon ve meperidin gibileri sentetik olarak ve
diamorfin, buprenorfin gibileri ise yar1 sentetik yollarla iiretilmektedir. Opioidler
tamimlanmalarina kolaylik getirmek amaciyla reseptor etkilerine gore dort alt siifa ayrilir

[60] ;

1. Agonist etkili (morfin, hidromorfon, diamorfon ve oksikodon)

2. Agonist-Antagonist etkili (pentazosin, nalbufin, dezosin, butorfanol)
3. Kismi agonist etkili (buprenorfin, naltrekson)

4. Antagonist etkili (nalokson)

Fakat uygulamada kolaylik saglamak amaciyla gii¢lii ve zayif opioidler olarak iki baslik
altinda incelenebilir. Kodein, dekstropropoksifen, hidrokodon, tramadol zayif opioidlere,
morfin, fentanil, meperidin, metadon ve hidromorfon giiclii opioidlere ornek olarak
gosterilebilir [59] .

Anestezide siklikla morfin, fentanil, meperidin, sufentanil, alfentanil ve remifentanil gibi

opioid ilaglar uygulanmaktadir.

Opioidlerin etki mekanizmasi

Opioidler etkilerini glukoprotein yapida olan reseptorler {izerinden gostermektedir. Opioid
reseptorleri p (mii), k (kapa), 6 (delta), o (sigma) ve &€ (epsilon) reseptorleridir (Tablo 1).
Opioid reseptorleri santral sinir sisteminin birgok yerinde (beyin sapi, nukleus amigdala,
talamus, arka hipofiz ve medulla spinalis substantia gelatinosasinda) yogun bigimde olmakla
birlikte akcigerlerde, gastrointestinal sistemde, kardiyovaskiiler sistemde, mesane ve periferde
bulunmaktadir. Opioidin reseptore baglanmasi sonucu ortaya ¢ikan indirgeyici veya uyarict
yanit, iyon kanalinin seklinde olusabilecek bir degisiklikle ya da adenilat siklaz gibi farkli bir
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haberci araciligiyla ortaya ¢ikar. Opioid ajanlarin farmakodinamik 6zellikleri baglanilan
reseptor, baglanma afinitesi ve reseptoriin aktivasyonuyla yakindan iligkilidir [59, 62,63] .
Reseptoriin aktive olmasi agrili uyaranin merkezi sinir sistemine iletilmesini engelledigi gibi

inen inhibitor yol araciligi ile de zararli uyarilar1 modiile ederek analjezik etki olusturur.

Tablo 1. Baslica Opioid Reseptorleri (*Endojen opioidler)

Reseptor Agonistler Klinik etki
Mii (u) Morfin, Met-enkefalin*, Supraspinal ve spinal analjezi (nl1)
Fentanil, Beta-endorfin* Solunum depresyonu (n2)
Fiziksel bagimlilik, Kas rijiditesi,
Ofori,
Myozis, Ogrenme, Bellek
Kappa (K) Morfin, Butorfanol, Nalbufin, | Spinal analjezi, Sedasyon,
Dinorfin*, Ditirez, Disfori, Miyozis
Oksikodon
Delta(ﬁ) Leu-enkefalin* Analjezi etki, Davranigsal bagimlilik,
Beta-endorfin* Epileptojenik
Sigma(c) Pentaz_osin Disfori, . o
Nalorfin Solunum stimulasyonu, Haliisinasyon
Epsilon 63) Beta-endorfin* Stres cevap

Opioidlere bagli olusabilecek sistemik yan etkiler su sekilde siralanabilir:

1- Tolerans 10- Solunum depresyonu

2- Konstipasyon 11- Fiziksel bagimlilik

3- Psikolojik bagimlilik 12- Bulanti, kusma

4- Sedasyon 13- Konfiizyon

5- Disfori 14- Pruritis

6- Hipotansiyon 15- Miyoklonus

7- Idrar retansiyonu 16- Noroendokrin etkiler

8- Oddi sfinkteri tonusunun artmasi 17- Kserostomi (agiz kurulugu)
9- Oksiiriik refleksinin baskilanmasi 18- Pulmoner 6dem

15



2.7.4.2. Tramadol

Tramadol (1RS, 2RS)-[(dimetilamino)metil]-1-(3-metoksifenil)  molekiil ~ formiilii
C16H2502NHCI olan sikloheksanol HCI yapisinda, santral etkili olan bir analjezik ajandir.
Selektif olarak zayif bir mii opioid reseptorii afinitesiyle analjezik etki ortaya ¢ikar. Analjezik
etkinlik giicii morfinin 1/10’u, reseptor afinitesi de morfinin 1/6000’i kadardir [64].

Tramadol, kodeinin sentetik bir analogu olup analjezik etkisinin bir kismi serotonin ve
norepinefrin alimminin inhibe edilmesi ile ortaya ¢ikmaktadir. Santral analjezik etkinligi
olmasinin yaninda periferik sinirlerde olan lokal anestezik etkinligi de ortaya konulmustur
[64]. Hafif ve orta dereceli olan agrilarda morfin ve meperidine yakin etkinligi olmakla
birlikte siddetli veya kronik olan agrida etkinligi yetersizdir. Tramadol’un oral olarak
uygulanmasi sonrasi biyoyararlanimi % 68 iken, i.v uygulama sonrast % 100’diir. Tramadol
rasemik karisim yapisina sahiptir. Yapisinda bulunan (+) enantiomerler mii reseptorlerini
baglar ve serotoninin geri alinmasini inhibe eder. (-) enantiomer ise norepinefrinin geri
alinmasini inhibe ederken adrenerjik reseptorlerde stimiilasyon ortaya ¢ikarir [65]. Tramadol
karaciger tarafindan metabolize edilerek idrar yoluyla viicuttan atilir. Odimetil tramadol aktif
metabolitidir ve opioid reseptorlerine karsi afinite gosterir. Diger tiim metabolitleri
farmakolojik olarak inaktif haldedir. Eliminasyon yar1 6mrii 6 Saattir, aktif olan metabolitinin
ki ise 7.5 saattir. Analjezik etkisi i.v 15-20 dakika, oral alimda 2 saat sonra pik seviyelere
cikar. Ortalama 6 saat kadar olan analjezik etkinlige sahiptir. Onerilen maksimum giinliik
dozu 400 mg’dir [65]. Intravendz yol ile olan uygulamalarda 5-10 mg/kg’a kadar kan
basincinda ve kalp hizinda hafif artisa neden olmakta iken daha yiiksek dozlarda negatif
inotropik etkiye sahiptir. Tramadol tedavi edici dozlarda verildiginde solunumun depresyonu
beklenmez. Morfinle ayn1 analjezik dozlarda verilse bile daha az oranda solunum depresyonu
etkisi goriiliir. Ayrica tidal voliim, arteriyel COz, dakika voliim, ventilatuar CO2 cevabi lizerine
belirgin bir etkisi yoktur [66].

Bas donmesi, bulanti, kusma, bas agrisi, agiz kurulugu ve sedasyon sik olarak ortaya cikan
yan etkileridir. Yiksek dozlarda kullaniminda konstipasyon ve konviilziyona neden
olabilmektedir [67]. Tramadole bagli olusan analjezi ve ortaya ¢ikan solunum depresyonu
etkisi nalokson kullanilarak tersine g¢evrilebilir. Bagimlilik olusturma potansiyeli ¢ok azdir.
Serotonin geri alimimini inhibe edici etkisi oldugundan MAO inhibitérii alan hastalarda

kullanilmasi 6nerilmemektedir [68].
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2.7.4.3. Nonsteroid antienflamatuar ilaclar

Nonsteroid antienflamatuar ilaglar analjezik etkilerini ortaya ¢ikarmak igin periferik
sensitizasyon ve hiperaljezinin 6nemli mediyatorleri olan siklooksijenaz (COX) ve

prostoglandinlerin sentezini inhibe eden ilaglardir [69] .

Tek basma kullanilan nonsteroid antienflamatuar ilaglar genellikle hafif ve orta dereceli
agrilarda yeterlidir. Nonsteroid antienflamatuar ilaglar; opioidler ve lokal anestezik ilaglardan
farkli bir mekanizma ile analjezi olusturarak multimodal analjezide kullanilmaktadir. Opioid
analjezik ile beraber kullanildiginda; opioid ilag kullanim ihtiyacini diisiiriir, opioide bagli yan

etkilerin azalmasini saglar.

Analjezik yarar1 olmasina ragmen NSAII’lerin perioperatif kullaniminda; renal fonksiyon
bozuklugu, gastrointestinal kanama ve kemik iyilesmesinde gecikme gibi bazi yan etkiler
olusabilmektedir. Perioperatif kanama iizerine NSAIl’lerin etkinligi tartismalidir [70].
Perioperatif renal fonksiyon bozuklugu agisindan ise normal bobrek fonksiyonlu olan,

normovolemik hastalar risk altinda sayilmazlar [71] .
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2.7.4.4. Deksketoprofen Trometamol

Nonsteroid antienflamatuar ilaglar grubuna dahil olan analjezik, antienflamatuar ve antipiretik
ozelligi olan bir ajandir. Kimyasal yapist (S)-ketoprofen trometamol; 2-amino-2-

(hidroksimetil)-1, 3 propanedrol (S)-3-benzil-alfa metil benzenasetat’dir.

Sekil 2. Deksketoprofen trometamoliin kimyasal ve molekiiler yapisi [72]

Deksketoprofen trometamol, NSAl’lerden ketoprofenin dekstrorotatuar enantiomerinin suda
¢oziinebilen tuz halidir. Rasemik ketoprofen, prostoglandin sentezini invitro sartlarda inhibe
etme ozelligi olan ajandir. (R)-(-) enantiomerinin boyle bir 6zelligi olmadigindan analjezik ve
antienflamatuar etkiler (S)-(+) enantiomerinden (deksketoprofen) dolay1 ortaya ¢ikmaktadir
[73].

Deksketoprofen genel olarak oral yolla uygulanmakla birlikte rektal yol, iv yol, im yol ve
topikal yolla da uygulanabilir. Gastrointestinal emilimi hizli olan bir ilagtir. Deksketoprofenin
baslica elimine edilme yolu glukuronid konjugasyonunu izleyen renal atilim yoludur. Ilacin
farmakokinetik o6zellikleri degerlendirildiginde viicutta ilag birikiminin olmadigi ortaya
konmustur. Plazma proteinlerine yiiksek oranda baglanma (% 99) 6zelligi olan diger ilaglarda
da goriildiigii gibi, ilacin dagilim hacminin ortalama degeri 0,25 L/kg’dan azdir. Eliminasyon

yar1 Omrii 1-2,7 saat arasinda degiskenlik gostermektedir.

Kullanim

Postoperatif agr1 tedavisi i¢gin ampul formu her 8-12 saatte bir 50 mg olacak sekilde im veya
IV olarak onerilmektedir. Giinliik maksimum doz sayilan 150 mg’1 asmamak sart1 ile 6 saat ara
ile kullanilabilir. Intravendz yol ile uygulanmas: icin infiizyon seklinde veya 15 saniyeden

daha uzun bir siirede ve yavas iv bolus ile verilmesi 6nerilmektedir.
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Kontrendikasyonlari:

- Aktif sekilde kanamasi ya da kanama bozuklugu bulunan hastalar,

- Ulseratif koliti veye Crohn hastalig: bulunan hastalar,

- Bronsial astim geg¢irmis olan hastalar,

- Siddetli kontrol edilemeyen kalp yetmezligi gelismis olan hastalar,

- Orta ve siddetli bobrek bozuklugu bulunan hastalar (kreatin klirensi 50 ml/dk altinda),

- Gebelik ve laktasyon donemleri.
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2.8. LOKAL ANESTEZIKLER

Lokal anestezikler; sinir uglarinda iletinin olugsmasini ve sinir iletimini gegici olarak
engelleyen ilaglardir [74]. Sodyum iyon kanallarindaki 6zgiin reseptorlere baglanma yoluyla
iyonlarin buradan gegisini durdurur [75, 76].

2.8.1. Lokal Anesteziklerin Etki Mekanizmasi

Lokal anestezik ilaglar, sinir aksonunun dis membranini gegerler ve membranda bulunan
sodyum kanallarinin i¢ kismimndaki reseptorlerine baglanip bu sayede sodyumun igeriye
girmesini durdururlar. Béylece membran potansiyeli diiser, tam bir depolarizasyon olusmasi
icin gerekli olan esik potansiyele ulasilamaz ve aksiyon potansiyeli belirli bir diizeye ¢ikamaz
[76-80]. Boylelikle iletim blogu olusur. Lokal anestezik Sinire ilk ulastigi zaman devamli
olmayan bir blok olusturur (Wedensky blogu). Bu dénemde tek bir uyar1 veya zayif uyarilar
impuls olusturamaz. Fakat ¢ogul ve giiglii olan uyarilar blok alanindan gegebilir. Lokal
anestezik ilacin konsantrasyonu tam bir blok olusturacak seviyeye gelince artik uyari
gliciinden ve frekansindan bagimsiz olarak hicbir uyari olusamaz. Olusan bu durum, total blok
olusmasi oncesinde hafif olan uyarilarin iletilemeyip, ancak gii¢lii olan uyarilarin iletildigi

hipoaljezik donemi anlatmaktadir [81] .

Lokal anesteziklerin ilaglarin membran diizeyinde olan etkileri ti¢ sekilde agiklanir:

1. Spesifik Reseptor Teorisi: Lokal anestezik ilaglar, hiicre membraninda Na* kanallarinda
bulunan kendilerine spesifik olan reseptorlere baglanarak Na*’un gegisini durdururlar.

2. Yiizeyel Sarj Teorisi: Lokal anestezik ilaglar, membrana baglanirlar ve membran
potansiyelini daha da artirarak blok meydana getirirler.

3. Membran Ekspansiyonu Teorisi: Lipofilik lokal anestezik ilaglar, hiicre membraninda
bulunan lipidlerin hareketlerini g¢ogaltir ve membranda bir genislemeye yol agarak Na*
kanallarini sikigtirir. Na* iyonlari artik membrandan gegemez. Boylece aksiyon potansiyeli
artik olusmadigi i¢in blok meydana gelir [80, 82].

Lokal anestezik ilaglarin pKa degerleri ajanlarin etki siirelerinin baslamasinda en etkili kabul
edilen faktordiir. pKa degeri ilacin % 50’sinin iyonize olarak bulundugu ve % 50’sininde baz
formda bulundugu pH degerine denir. Viicut pH degerine yakin bir pH degerinde olan lokal

anestezik ilacin etkisi daha gabuk ortaya ¢ikar. Lokal anestezik ajanin uygulandigi bolgedeki
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pH degeri de etkinin baslama siiresini etkiler [83]. Lokal anestezik ajanlar, pKa degeri 7,5-9
arasinda olan zayif baz 6zellikli maddelerdir. Kullanilacak olan lokal anestezik ajani daha
alkalinize bir hale getirmek, iyonize formunu azaltarak baz formunu artirir ve ajanin
membrandan gegisi hizlandirir. Bupivakainin pKa degeri 8,1, pH degeri ise 4-6,5 arasidir
[84].

Belirli olan bir sinir lifinde, belirli olan bir siire igin impuls iletimini duraksatan en diisiik
miktar lokal anestezik konsantrasyonu minimum anestezik konsantrasyonu (Cm) olarak
tanimlanir. Tanimlanan bu deger ajanin potensini ortaya koyar. Minimum anestezik
konsantrasyon; sinir lifi ¢api, myelinli olup olmamasi, sinirin tipi ve uyarilma frekansi ile

elektrolit konsantrasyonu gibi degisik faktorlerden etkilenmektedir [76, 81, 85].
2.8.2. Lokal Anesteziklerin Farmakokinetigi

Emilim: Lokal anestezik ilaglarin sistemik olarak emiliminde etkili birden ¢ok faktor

bulunmaktadir:

1. Enjeksiyon yeri: Lokal anestezigin sistemik olarak emilim hizi, lokal anestezik ilacin
uygulandigi bolgedeki vaskiilarizasyon ile yakindan iliskilidir: trakeal > interkostal > kaudal

> paraservikal > epidural > brakiyal pleksus > siyatik > subkutanoz.

2. Vazokonstriktor kullanimi: Kullanilan soliisyona epinefrin, norepinefrin veya fenilefrin
katilmasi lokal anestezik maddenin uygulanacagi bolgede vazokonstriksiyon meydana getirir.
[lacin emiliminin azalmasi1 sonucu néronal uptake, analjezinin kalitesi, etkinligi ile etki siiresi

artar ve yan etkiler azalir.

3. Lokal anestezik ajan: Uygulanacagi dokuya daha yiiksek oranlarda baglanma 6zelligi olan

gjanlarin emilimi daha yavas olmaktadir.

Dagihm: Lokal anestezik maddelerin dagilimi; doku perfiizyonu, doku/kan partisyon
katsayist ve doku kitlesine bagli olarak degiskenlik gostermektedir.

Metabolizma ve Atim: Lokal anestezik ilaglarin metabolizma ve atilimi, molekiiliin
yapisina gore farklilik gostermektedir.

Ester yapili olan lokal anestezikler, dnemli dl¢lide psddokolinesteraz (plazma kolinesterazi)
enzimi ile metabolize olmaktadir. Suda c¢oziinebilen metabolitleri idrar yoluyla atilir.
Psodokolinesteraz enzim eksikligi bulunan hastalarda kullanilan ajanlarin etkileri uzar ve yan

etki goriilme riski artar. Serebrospinal sivida esterazlar bulunmaz. Bundan dolay1, intratekal
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yolla verilen ester yapili ajanlarin atilimlari, vaskiiler alana emilimleri yoluyla olmaktadir.
Ester grubundan olmasina ragmen kokainin bir kism1 karaciger yoluyla metabolize olurken,
bir kismu ise idrarla atilir.

Amid yapili lokal anestezikler, karaciger yoluyla metabolize edilmektedir. Metabolize edilme
hizlar1 ester yapili lokal anesteziklere oranla daha yavastir. Karaciger fonksiyon bozuklugu
olan veya konjestif kalp yetmezligi gibi karacigerin kan akimini azaltic1 hastalig1 olanlarda
amid yapili lokal anesteziklerin metabolizmalar1 yavaglamakta ve sistemik toksisiteye yol

a¢ma riskleri artmaktadir [75].

Lokal Anesteziklerin Etki Siiresine Gore Siniflandirilmasi (Tablo 2) [75].
Kisa etkili olanlar: Prokain, klorprokain, kokain
Orta etkili olanlar: Lidokain, prilokain, mepivakain

Uzun etkili olanlar: Bupivakain, tetrakain, etidokain

Tablo 2. Lokal anestezik ajanlarin farmakokimyasal 6zellikleri

Ester grubu Baslangi¢ | Potens | Siire (saat) | Klinik Kullanim

Tetrakain Yavas 16 2,4 Spinal, infiltrasyon

Prokain Hizli 1 1/2,1 Spinal, infiltrasyon, periferik blok

Amid Grubu

Lidokain Hizli 1 1,3 Epidural, spinal, infiltrasyon, periferik
blok

Prilokain Hizhi 1 15-2 Epidural, infiltrasyon, periferik blok

Bupivakain Yavas 4 4,12 Epidural, spinal, infiltrasyon, periferik
blok

Ropivakain Yavas 4 2,4 Epidural, spinal, infiltrasyon, periferik
blok

Levobupivakain | Yavas 4 4,12 Epidural, spinal, infiltrasyon, periferik
blok

2.8.3. Lokal Anesteziklerin Kimyasal Yapilarma Gore

Siniflandirilmasi

Lokal anestezikler, bir karboksilik veya heterosiklik aromatik halka ile bir tersiyer amin
grubunu birlestiren 2—3 karbonlu ara zincirden olugmakta ve alkoller ile aminler olmak {izere
iki ana gruba ayrilmaktadir. Amin grubu lokal anestezikler tagidiklari baglara gore ester ve
amid olarak iki alt gruba ayrilir [86].
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Ester grubu (benzoik asit esterleri): Kokain, klorprokain, prokain, tetrakain, benzokain
Amid grubu: Lidokain, prilokain, mepivakain, bupivakain, etidokain, dibukain

Alkoller: Etil alkol, aromatik alkoller

Digerleri: Kompleks sentetik bilesikler; (Holokaine, kinolin deriveleri, 6kopin) [81, 85, 87].

Tablo 3. Amid ve ester grubu lokal anestezikler arasindaki farklar

ESTER GRUBU AMID GRUBU
Metabolizma Hizhdir Yavastir
Sistemik Toksik Etki | Nadir Sik
Alerjik Reaksiyon Sik Nadir
Stabilite Stabil degil Cok stabil

Isik, 1s1 gibi etkenlerle etkilenir.
Etki Baslangici Yavas Hizlidir (orta-¢ok hizli)
pKa <74 <74
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2.8.4. BUPIVAKAIN
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Sekil 3. Bupivakainin molekiiler yapisi

1963 yilinda AF Ekenstum ve arkadaslari tarafindan kesfedilmistir [88]. Bupivakainin
kimyasal ismi 1-n-biitil-DL-piperidin-2-karboksilik asit-2,6 dimetilanilid hidrokloriddir,
molekiiler yapisi ise Sekil 3’de gosterilmistir. Bupivakain etki siiresi uzun olan derin iletim
blogu yapar. Bupivakaine bagl olusan duyu blogu ile motor blogu ag¢ik¢a birbirinden ayrilir.

Bu 6zelliklerin biitliniine sahip olan ilk lokal anesteziktir.

Farmakoloji: Bupivakain, lidokaine gore yaklasik dort kat daha giiglii olan, uzun bir etki
stiresine sahip bir lokal anesteziktir. Lidokaine oranla etkisi daha geg¢ ortaya ¢ikar ve 60-120
dakika devam eder. Etkisini hiicre membranindaki sodyum iyonlarinin gegisini engelleyerek,
sinir lifleri boyunca impuls iletimini geri doniisiimlii olarak inhibe etme yoluyla gosterir. Etki
yaklagik 5-10 dakika iginde baglar. Etkisi epidural enjeksiyon yoluyla 5-7,5 mg/ml
konsantrasyonlarinda uygulandigi zaman 24 saat, periferik sinir blogu yoluyla uygulandig
zaman ise 12 saate kadar devam edebilir. Kaudal yol ve peridural enjeksiyon yoluyla
uygulandigi zaman etki baslama siiresi daha uzundur. Motor ve duyusal blok siiresi 2 - 10 saat
arasinda degismektedir. Tepe plazma seviyesine yaklasik 35-45 dakika sonra ulagir.
Bupivakainin 6nemli bir miktar1 karacigerde metabolize olur, az bir miktar1 ise bobrekler
yoluyla atilmaktadir. Bupivakain ayrica, disiik konsantrasyonlarda, postoperatif analjezi
saglamak amagli kullanilabilmektedir [89-91].

Bupivakainin sistemik olarak emilim hiz1 ilacin uygulanan dozuna, ilacin verilis sekline ve
ilacin enjekte edilecegi bolgenin vaskiilaritesine gore degiskenlik gdstermektedir. {lacin en
hizli emilim yolu interkostal bloklarda, en yavas emilim yolu ise abdominal subkutan

uygulamalarda ortaya ¢ikmaktadir.
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Endikasyonlari: Her tiirli blokta kullanilabilir. Diisiik konsantrasyonlarda kullanildiginda
motor blok yapmaksizin analjezik etki ortaya cikarabilir. Gebelerde uygulandigi zaman
fetiisteki ilag miktar1 fazla miktarda yiikselmedigi i¢cin dogum analjezisinde siklikla tercih
edilir [92].

Kontrendikasyonlari: Amid yapili lokal anestezik ilaglara veya igeriginde bulunan diger
maddelere karsi asir1 duyarliligi bulunanlarda kontrendikedir.

Rejyonel intravendz anestezi uygulanmasinda, turnikenin gevsemesi veya yanliglikla
acilmasma bagli olarak sistemik dolasima yiiksek oranda gegen bupivakain, akut sistemik
toksik reaksiyonlar meydana getirebileceginden rejyonal intravendz anestezide kullanilan bir
lokal anestezik ilag degildir.

Kullamm sekli ve dozu: Bupivakain enjeksiyonu yapilirken belirli araliklarla aspirasyon
tekrarlanarak intravaskiiler enjeksiyon riski ortadan kaldirilmalidir. Onerilen doz 2 mg/kg’t
gecmemektir [92].

Akut sistemik toksisite: ilacin yanlislhikla intravendz yol ile verilmesi halinde toksik etki
yaklastk 1-3 dakika arasi, intravendz olarak uygulanmayan doz asimlarinda ise kan
konsantrasyonu geg yiikseldigi icin daha ge¢ ortaya ¢ikmaktadir. ilacin toksik etkisi, merkezi
sinir sistemi ve kardiyovaskiiler sistemde belirgin olarak ortaya ¢ikar.

Santral Sinir Sistemi Toksisitesi: Agiz ve dil bolgesinde uyusma, kulak ¢inlamasi, bas
donmesi, hiperakuzi, géorme ve konusma bozukluklari, biling kaybi, konviilsiyon, solunum
baskilanmasi ve koma goriilebilir.

Kardiyovaskiiler Sistem Toksisitesi: Kalp hizinda artis ve kardiyak outputta azalma,
aritmojenik etki, negatif inotropik etki, yiiksek dozlarda ventrikiiler aritmiler ve fibrilasyon
ortaya cikabilir.

Bupivakainin Yan Etkileri: Hastada bradikardi, hipotansiyon, alerji, titreme, konviilsiyon
ortaya ¢ikabilir [93-98].
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2.9. ADJUVAN AJAN

Deksmedetomidin

Deksmedetomidin, klinikte kullanima uygun olan a2 adrenoreseptorlere etki eden, kisa

(yaklasik 2 saat ) yarilanma 6mrii olan ve sik tercih edilen bir ajandir.

Medetomidin, a2 reseptor aktivitesi yiiksek bir adrenerjik agonist ilagtir. Deksmedetomidin,
medetomidinin spesifik stereocizomeridir.

Deksmedetomidin, a2 reseptor afinitesi klonidinden 8 kat daha fazla olan, lipofilik a metilol
derivesi ajandir. Deksmedetomidinin 02/0l adrenoreseptor aktivitesi 1600:1°dir. Berrak,
izotonik, renksiz olan bir ajandir. pH’s1 4,5-7,0’dir ve kimyasal olarak stabilizator igermez.

Eliminasyon yar1 6mrii yaklasik olarak 2 saattir, dagilim yar1 6mrii ise 5 dakikadir [99, 100].

Kardiyovaskiiler sistem iizerine etkisi: Kalp hizi, sistemik vaskiiler direng, kardiyak output,
miyokard kontraksiyonu ve sistemik kan basincinda azalma ile karakterize etkileri vardir.
Etkisi doza bagimli olarak ortaya cikar. Deksmedetomidin uygulamas: 6zellikle geng ve
saglikli olan kisilerde bifazik kardiyovaskiiler cevaba neden olabilmektedir; 1pg/kg bolus
deksmedetomidin uygulanmasi kan basincinda yiikselmeye ve kalp hizinda refleks olarak
azalmaya neden olabilmektedir [101]. Bu etki deksmedetomidinin periferik o2-reseptorlerini
etkilemesinden dolay1 ortaya ¢ikmaktadir. Kalp hizi 15 dakika, arteriyel kan basinci da
yaklasik 1 saat sonra normal degerlerine donmektedir. Deksmedetomidinin intramiiskiiler
uygulamalarinda arteriyel kan basinct ve nabizda degisiklikler olusmamaktadir.
Deksmedetomidin ile ilgili yapilan deneysel c¢alismalarda; iskemik kalp hastaligi olanlarda
miyokardin O tiiketimini azaltti1, koroner kan akimini ise iskemik olmayan bolgelerden
iskemik olan bolgelere dogru yonlenmesini sagladigi ortaya koyulmustur [102]. Kardiyak
olarak yiiksek riskli olan hastalarda; operasyondan 1 saat 6nce ve 48 saat sonrasina kadar
deksmedetomidin verilen grupta iskemik ataklar plasebo grubuna goére anlamli olarak daha

diisiik bulunmustur [103].

Solunum iizerine etkisi: Solunum iizerine olan etkisi bifaziktir. Diisiik dozlar1 dinlenme
ventilasyonunu azaltmakta, yiiksek dozlar1 ise artirmaktadir. 2 pg/kg dozundaki
deksmedetomidinin hafif solunum depresyonu yaptigi goriilse de kontrol grubuna gore

anlamli bir fark bulunmamistir [104]. Deksmedetomidin sedatif bir ajan olarak kullanilmasina
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ragmen, sinirh respiratuar etkilere sahip bir ajandir, plazma seviyesi terapotik dozun 15 katina

kadar yiikselse bile giivenlik sinirlarin1 asmaz [105].

Bobrek iizerine etkisi: o2-adrenoseptdr uyarisinin artmasi dilirez ve natriiirezde artis
olusturmaktadir. Cerrahiden 15 dakika once verilen 0,33-0,67 ug/kg doz araligindaki
deksmedetomidin; vazopressinin toplayici kanallarda olusturdugu antidiiiretik etkiyi inhibe
eder ve diiiretik etki ortaya ¢ikarir [106]. Intraoperatif uygulanan deksmedetomidin

inflizyonu, plazma renin seviyesinde cerrahi sonrasinda azalmaya neden olmaktadir [107].

Karaciger iizerine etkisi: Deksmedetomidin % 94 oraninda albiimin ve a1-glikoprotein gibi
serum proteinlerine bagli bulunur, proteine bagl bulunan kisim karaciger yetmezligi olanlarda
azalir, karaciger yetmezligi olan hastalarda deksmedetomidin dozu azaltilmalidir. Klinik
kullanimda genel uygulama dozu 10 dakika boyunca 1 pg/kg yiikleme dozunu takiben 0,2-0,7
ug/kg/sa iv inflizyon seklindedir. Saglikli goniillillerde yapilan bir galismada ilacin iv
uygulamasini1 takiben etki baslangici; yaklasik 15 dakika sonra baslamis ve genellikle iv
inflizyonun 1. saatinde pik seviyelere ulasmistir. Eliminasyon yari 6mrii yaklasik olarak 2-3
saattir [106].

Deksmedetomidin biiyiik 6l¢iide karacigerde bulunan sitokrom P450 enzim sistemiyle
glukronidle konjuge edilerek biyotransformasyona ugramaktadir. Deksmedetomidinin bilinen
aktif veya toksik bir metaboliti bulunmamaktadir. Fakat ciddi sekilde karaciger fonksiyon
bozuklugu olanlarda hepatik klirensi % 50’ye kadar azalabilir. Renal yetmezlikli hastalarda
doz ayarlamasi gerekli degildir. Metabolitleri % 95 idrarla ve % 4 fegesle atilir. Biiyiik
cogunlugu idrarla atildigindan uzamis olan uygulamalarda birikici etkisi olabilecegi varsayilir
[106, 108].
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde 2016-2017 yillarinda
Tibbi ve Cerrahi Arastirma Merkezi Etik Kurul B.30.2.0DM.0.20.08/232 numaral1 izni ve
hastalarin ‘hasta bilgilendirilmis goniillii olur formu’ onay1 alindiktan sonra yapildi. Spinal
anestezi uygulanarak diz artroskopisi operasyonu geciren toplam 60 hasta, randomize,

prospektif bir sekilde iki gruba ayrilarak ¢alismaya katildi.

Calismada asagidaki kriterleri kapsayan hastalar ¢alisma dis1 birakildi;

- Hastanin reddetmesi,

- Calismadaki ilaglardan herhangi birisine kars1 alerjik reaksiyonu olanlar,
- <18 yas, >60 yas olanlar,

- ASA 1-2 dis1 hastalar,

- Kanama bozuklugu olmasi, kronik agri, malignitesi olanlar,

- Antikoagiilan ve sitotoksik ila¢ kullanim 6ykiisii olanlar,

- Kardiyak hastalik oykiisii, bobrek ve karaciger bozuklugu olanlar,

- Hipertansiyon tedavisi i¢in metildopa, klonidin, Beta bloker kullanan hastalar,
- Hamilelik ve emziren anneler,

- Opioid bagimlilig: olanlar,

- Sik alkol kullanimi olanlar,

- Kontrolsiiz diyabet hastalari,

- Son 24 saat icerisinde NSAII, narkotik kullanim1 olan hastalar,

-Spinal anestezi uygulanmasi kontrendike olan hastalar (cilt enfeksiyonu, KIBAS, spinal kord
deformitesi),

- Cerrahi sahada enfeksiyonu bulunan hastalar.

Ameliyat Oncesi hastalara calisma hakkinda bilgi verilerek yazili ‘hasta bilgilendirilmis

goniilli olur formu’ alindi. Hastalara VAS agr1 skoru hakkinda bilgi verildi. Tiim hastalara
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servislerinde el iistiinden 22 G damaryolu acilarak, premedikasyon amagli ameliyathaneye
getirilmeden yaklasik 2 saat once 10 mgr diazepam oral ve 50 mgr ranitidin HCL iv

uygulandi.
Calismamizda ASA 1-2 olan toplam 60 hasta randomize olarak 2 gruba ayrildu:

1-Grup B (Bupivakain+ SF) (n=30): 20 cc % 0,25 bupivakain (Bustesin % 0,5 Vem ilag
Tiirkiye) + 1 cc SF toplam 21 cc

2-Grup D (Bupivakain+Deksmedetomidin) (n=30): 20 cc % 0,25 bupivakain (Bustesin % 0,5
Vem ilag Tirkiye) + 100 mcg Deksmedetomidin (1 cc) (precedex 200 mcg/2 cc Meditera,
ABD) toplam 21 cc

Ameliyat odasina alindiktan sonra hastalara ringer laktat inflizyonu baslandi. Hastalarda tig
elektrotlu EKG, noninvaziv sistemik arteriyel kan basmct (NIMP), periferik oksijen
satiirasyonu (SpO2) monitérizasyonu yapildi ve solunum sayisi, VAS degerleri, Ramsey
Sedasyon Skalasi degeri de dahil olmak tizere preoperatif kaydedildi. Sedasyon amaciyla
hastalara 1 mg midazolam (demizolam 15 mg/3 cc Dem ilag Almanya) iv uygulandi. Hastalar
oturur pozisyona getirildi. Anestezi son yil asistani (5. yil) tarafindan steril sartlar saglanip
hasta boyanip, ortiildiikten sonra orta hattan L3-4 veya L4-5 seviyeleri hedeflenerek 25 G
spinal igne ile subaraknoid araliga girildi ve BOS akig1 goriildiikten sonra 2,5 cc bupivakain
(% 0,5 spinal heavy bustesin) verilerek spinal enjeksiyon uygulandi. Hastalar supin
pozisyonuna alhindi ve nazal kaniil ile 2 It/dk’dan oksijen verildi. Spinal enjeksiyon
yapildiktan sonra hemodinamik parametreler (ii¢ elektrotlu EKG, kalp atim hizi (KAH),
noninvaziv sistolik (SAB), diyastolik (DAB) ve ortalama arteriyel basinglari (OAB), periferik
oksijen satiirasyonu (SpO2), solunum sayisi, RSS (ramsey sedasyon skalasi) degerleri yakin

takip edilerek 0., 5., 10., 20., 30., 60., 90. dakikalarda kaydedildi.

Spinal enjeksiyon sonrasi bes dakika arayla duysal blok seviyesi pinprik, motor blok diizeyi
bromage skalasi ile degerlendirildi. Duysal blok seviyeleri (Duysal blok Tio olma siiresi,
maksimum duysal blok diizeyi, duysal blogun iki dermatom gerileme siiresi), motor blok
seviyesi (bromage skorunun 2 olma zamani) kaydedildi. Duysal seviye Tio ve iizerine

ulastiginda cerrahi igleme izin verildi.
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Sekil 4. VAS skoru

|
I
O 1 2 = 4 5 6 7 8 o 10

Agri Dayanilmaz
yok agri

Tablo 4. Ramsey sedasyon skalasi

RAMSEY SEDASYON SKALASI
Puan Klinik

1 puan | Uyanik, huzursuz ve/veya agliyor.

2 puan | Uyanik, sakin, ¢evresini izliyor.

3 puan | Uykulu fakat sozlii uyaranlara cevap verir.

4 puan | Uykulu fakat glabellar taktil uyaranlara hemen cevap verir.

5 puan | Uykulu fakat glabellar taktil uyaranlara yavas yanit verir.

6 puan | Uyarilara yanit vermez.

Tablo 5. Bromage skalasi

Hig paralizi yok. Hasta ayagini ve dizini tam olarak fleksiyona

0 | getirebilir.

1 | Sadece dizini ve ayagini hareket ettirebilir. Bacagini diiz olarak

kaldiramaz.

2 | Dizini bilkkemez. Sadece ayagini oynatabilir.

3 | Ayak ve bagparmagini oynatamaz. Total paralizi olarak

derecelendirilir.

Spinal anestezi sonrasi hipotansiyon (OAB<60 mmHg) veya bradikardi (KAH<50
atim/dakika) gelisen hastalara efedrin 5 mg veya atropin 0,5 mg iv yapilmasi planlandi.
Hipotansiyon veya bradikardi durumu 2 defadan fazla tekrarlayan hastalar calisma dist
birakildi.
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Ameliyat sonunda eklem kapsiiliiniin kapatilmasindan sonra anestezi teknisyeni tarafindan
steril halde hazirlanan toplam 21 cc seffaf goriinimdeki ilag her iki grupta da ilag igerigini

bilmeyen 2 yillik cerrahi asistana intraartikiiler uygulanmak iizere verildi.

Grup B (Bupivakain+SF)’de ameliyat sonunda eklem Kkapsiili kapatildiktan sonra
intraartikiiler olarak steril hazirlanmis 20 cc % 0,25 bupivakain (Bustesin % 0,5 Vem ilag

Tiirkiye) + 1 cc SF toplam 21 cc uygulandi ve beklenerek turnike 15 dk sonra agildu.

Grup D (Bupivakain+Deksmedetomidin)’de ameliyat sonunda eklem kapsiilii kapatildiktan
sonra hastalara intraartikiiler olarak steril hazirlanmis 20 cc % 0,25 bupivakain (Bustesin %
0,5 Vem ilag Tiirkiye) + 100 mcg Deksmedetomidin (1 cc) (precedex 200 mcg/2 cc Meditera,
ABD) toplam 21 cc uygulandi ve beklenerek turnike 15 dk sonra agildi. Hastalarin
postoperatif ayllma odasina alindiklar1 zaman hastalarin postoperatif takipleri i¢in 0. saat
kabul edildi. Postoperatif ayllma odasinda KAH, SKB, DKB, OAB, SpO; takibi yapilan
hastalar duysal seviye T1> seviyesine inene kadar takip edildi. Spinal duysal seviyesi T1> ve
alt1 oldugunda servislerine gonderildi. Postoperatif ayilma iinitesinde ve serviste agrist olan,
VAS>4 olan hastalara deksketoprofen trometamol 50 mg (Arveles 50 mg/2 ml) iv yapilds,
devaminda yaklasik yarim saat i¢ginde agris1 devam edip VAS>4 olan hastalara da tramadol
HCL (Contramal 100 mg/2 cc) 0,5 mg/kg iv olarak toplam doz 1 mgr/kg’1 asmayacak sekilde
yapildi. Postoperatif ilaglarin verilis saatleri, miktarlar1 kayit altina alindi. Calismamizda her

hasta igin cerrahi siire kaydedildi.

Postoperatif donemde hastalarda 1., 2., 4., 6., 12., 24. saatlerdeki SKB, DKB, OKB, KAH,
SpO: degerleri, solunum sayisi, VAS, RSS, yan etki profili (hipotansiyon, bradikardi, alerjik
reaksiyonlar, bulanti, kusma, sedasyon, kasint1) kayit edildi. Yan etki gelisen hastalar
yakindan takip edilerek medikal tedavileri yapildi; hipotansiyon gelisen hastalara 10 cc/kg
ringer laktat ve cevap alinmaz ise efedrin yapilmasi, kasintt ve alerjik dokiinti gelisen

hastalara feniramin 45,5 mg iv yapilmasi planlandi.

Calismamizda hastalarda 24. saatin sonunda hasta memnuniyeti (1 kotii; 2 fena degil; 3 iyi; 4
cok iyi; 5 mitkemmel) sorgulandi. Hastalarin mobilizasyon zamani, postoperatif donemde ilk

analjezik gereksinim zamani ve ek analjezik uygulanan hasta sayisi1 kaydedildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik bulgular, cerrahi ve mobilizasyon siireleri

Tablo 6. Gruplarin demografik 6zellikleri, cerrahi ve mobilizasyon siiresi, N (%)

Grup B (n=30) Grup D (n=30) p
Yas 36,6 + 12,9 40,1 + 12,7 0,295
Erkek/Kadin 20 (66,7) /10 (33,3) 19 (63,3) /11 (36,7) | 0,787
Boy (cm) 172,2+9,5 1694+ 11 0,301
Kilo (kg) 79,6 + 12,2 79,6 + 16,4 1,000
ASA 1/11 22 /8 2317 0,779
Cerrahi siire (dk) 53,7+224 57,2 +£22 0,612
Mobilizasyon siiresi (saat) | 7,3 +5.,8 6+44 0,563

Ortalama =+ standart sapma

Calismamiza katilan hastalarin yas, cinsiyet, boy, kilo, ASA skoru, cerrahi ve mobilizasyon

stireleri tablo 6’da gosterilmistir (tablo 6). Hastalarin demografik verileri, ASA skorlari,

cerrahi ve mobilizasyon siireleri gruplar arasinda benzerdi (p>0,05).

4.2. Gruplara gore preoperatif ve postoperatif VAS degerleri

4.2.1 Gruplara gore preoperatif VAS degerleri

Tablo 7. Gruplara gore preoperatif donem istirahat VAS degerleri

Grup B (n=30) | Grup D (n=30) | p
Istirahat 2(0-4) 0(0-6) 0,115
Ortanca (min-mak)
Preoperatif donemde istirahat halindeki VAS degerleri gruplar

gostermemektedir (p=0,115) (tablo 7).

32

arasinda farklilik




4.2.2 Gruplara gore postoperatif VAS degerleri

Tablo 8. Gruplara gore postoperatif donem VAS degerleri

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
l.saat |0(0-0) 0(0-0) 1,000
2.saat |[0(0-2) 0(0-0) 0,021
- 4.saat |2 (0-3) 0(0-1) <0,001
Istirahat ot [1(0-2) 2(0-4) 0,099
12.saat |1 (0 - 3) 1(0-2) 0,004
24.saat |0 (0-1) 1(0-1) 0,305
1.saat |0(0-0) 0(0-0) 1,000
2.saat |0 (0 - 4) 0(0-1) 0,014
4.saat (4 (1-5) 1(0-3) 0,000
Hareket o et [25(1-5) 3(2-5) 0,027
12.saat |2 (0 - 4) 2(1-3) 0,041
24.saat|1 (0 - 3) 1(0-2) 0,737

Ortanca (min-mak)

Gruplarda postoperatif donemde istirahat halindeki VAS degerleri incelendiginde; 2.saat,
4.saat ve 12. saatteki degerler gruplar arasinda farklilik gostermektedir (p degerleri sirasiyla
0,021, <0,001 ve 0,004) (tablo 8).

Hareket halindeki VAS degerleri incelendiginde ise 1.saat ve 24.saat digindaki diger zaman

dilimlerinde elde edilen degerler gruplar arasinda farklilik gostermektedir (tablo 8).
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4.3. Gruplara gore ek analjezik kullamim oranlar: ve ilk analjezik
tilkketim zamam

4.3.1. Gruplara gore ek analjezik kullanim oranlari

Tablo 9. Gruplara gore ek analjezik kullanilan hasta sayilari, n (%6)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
Deksketoprofen
trometamol 24 (80) 17 (56,7) 0,045
Tramadol HCL 3 (10) 1(3,3) 0,612

Ilag ayrim1 yapmadan genel olarak incelendiginde; grup B’de 27 (% 90) hastaya, grup D’de
ise 18 (% 60) hastaya ek analjezik ila¢ uygulanmistir. Deksketoprofen trometamolun kullanim
oranlart incelendiginde de gruplara gore farklilk saptanmistir (p<0,05) (tablo 9).
Deksketoprofen trometamol kullanilan hasta sayisi grup B’de 24 iken, grup D’de 17°dir.
Tramadol HCL kullanim oranlari gruplara gore farklilik géstermemektedir (p=0,612) (tablo
9).

4.3.2. 11k analjezik tiiketim zamam

Tablo 10. ilk analjezik tiiketim zamani (dk)

Ort £ 55 (k)
Grup B (n=30) |251,7+51,4
Grup D (n=30) |473.3+106,7

Test Istatistigi U=430,5
P <0,001
Ort £ SS

Hasta gruplarinda ilk analjezik tiiketim zaman1 Grup B’de 251,7 + 51,4 dakika iken Grup
D’de 473,3 £ 106,7 dakika olarak daha uzun bulunmustur (tablo 10).
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4.4. Yan etkilerin gruplara gore karsilastirnlmasi

4.4.1. Intraoperatif donem gruplarda goriilen yan etkiler

Tablo 11. intraoperatif donem gruplarda goriilen yan etkiler, n (%)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
Hipotansiyon |3 (% 3,3) 4 (% 13,3) 0,687
Bradikardi 0 (% 0) 1(% 3,3) 0,309
Bulant1 4 (% 13,3) 5 (% 16,7) 0,717
Kusma 1(% 3,3) 0(%0) 0,309
Sedasyon 0 (% 0) 2 (% 6,7) 0,143

Hastalarda intraoperatif donemde goriilen yan etkiler incelendiginde; grup B’deki hastalarda
hipotansiyon 3 hastada goriilmiis iken grup D’de 4 hastada goriilmiistiir ve bu oranlar arasinda
istatistiksel olarak fark yoktur (p=0,687) (tablo 11). Bulantis1 olan hasta sayis1 grup B’de 4
iken grup D’de 5 hastada goriilmistiir (p=0,717). Grup D’de 2 hastada sedasyon, 1 hastada

bradikardi goriilmistiir. Kusma sadece grup B’de 1 hastada gortilmiistiir (tablo 11).

4.4.2. Postoperatif donem goriilen yan etkiler

Tablo 12. Postoperatif donem goriilen yan etkiler, n (%0)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
Hipotansiyon |0 (0) 2 (6,7) 0,143
Kasinti 2 (6,7) 0(0) 0,143
Alerjik dokiintii |1 (3,3) 0 (0) 0,309
Sedasyon 1(3,3) 4 (13,3) 0,154

Postoperatif donemde hipotansiyon sadece grup D’de 2 hastada goriilmiistiir (p=0,143) (tablo
12). Kasint1 ise sadece grup B’de 2 hastada goriilmiistiir (p=0,143) (tablo 12).
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4.5. Preoperatif donem hemodinamik parametreler

Tablo 13. Preoperatif donem hemodinamik parametreler

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) | p

KAH (atim/dk) 76,3 £ 12,7 79,3+ 10,8 0,328
SKB (mmHg) 138,3 £ 20,1 137.8 £20,4 0,924
DKB (mmHg) 85,7 +13 81+ 12,3 0,159
OAB (mmHg) 106,4 + 16,4 100,7 £ 15 0,160
SpO: (%) 98,8+ 1,4 983+ 1,1 0,178
Solunum Sayisi (solunum sayis/dk) |13 +0,8 12,5+0,8 0,022
RSS 1,93 0,25 1.9+031 0,647
Ort+ SS

Hastalarin preoperatif donemdeki KAH, SKB, DKB, OAB, SpO», solunum sayis1 degerleri

arasinda farklilhik bulunmamaktadir (p>0,05). Solunum sayis1 ortalama degerleri gruplar

arasinda farklilik gostermektedir (p=0,022) (tablo 13).
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4.6. intraoperatif donem hemodinamik parametreler
4.6.1. Intraoperatif donem kalp atim hiz1 (KAH)

Tablo 14. Intraoperatif dénem KAH degerleri (atim/dk)

Grup B (n=30) | Grup D (n=30) p

0.dakika 75,9+ 13,3 78,5+ 12,7 0,435
5.dakika 732+ 11,8 74,7 +9,1 0,584
10.dakika 70,9 + 12,3 71,9 + 10,3 0,734
20.dakika 68,7+9,8 68,9 + 8,2 0,918
30.dakika 68,8 £ 11 66,6 £ 9,5 0,422
60.dakika 68,5+ 10,1 67,3+9,7 0,722
90.dakika 68,3+3.,6 67,8+54 0,891
p 0,110 0,067
Ort £ SS

Hastalarda intraoperatif donemdeki KAH degerlendirildiginde; gruplar arasinda farklilik

yoktur (tablo 14, sekil 5).

Hem Grup B’de hem de grup D’de kalp atim hizi degerlerinin grup i¢i karsilagtirilmas: da

benzerdir (p>0,05) (tablo 14).
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4.6.2. intraoperatif donem sistolik kan basmci (SKB)

Tablo 15. intraoperatif donem SKB degerleri (mmHQ)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
0.dakika 135,9+21,7 132,3+22,5 0,531
5.dakika 133,7 £ 20 125,2+21,8 0,122
10.dakika 131+ 16,6 120,4+ 184 0,022
20.dakika 131,3+19,3 120,4 +£ 19,9 0,036
30.dakika 129,1 £19,6 122,9 +21,6 0,258
60.dakika 121,1 £15,3 122,6 + 10,9 0,766
90.dakika 1248 +73 1358+9.3 0,093
p 0,751 0,402
Ort+SS

Gruplar arasi intraoperatif donemde SKB degerleri incelendiginde; 10. ve 20. dakikadaki
degerler farklilik gostermektedir (p=0,022) (tablo 15, sekil 6). Diger zaman dilimlerinde ise
farklilik yoktur.

Her iki grupta intraoperatif sistolik kan basinci degerlerinin grup i¢i karsilastirilmasi benzerdir
(p>0,05) (tablo 15).
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4.6.3. Intraoperatif donem diyastolik kan basimc1 (DKB)

Tablo 16. Intraoperatif dsnem DKB degerleri (mmHg)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p

0.dakika 80,5 + 14,4 76,4 + 143 0,273
5.dakika 76,9 + 14,5 69,9 £ 13 0,054
10.dakika 78,5+ 15 71,1 £24 0,161
20.dakika 77,8 15,8 73,6 + 25,5 0,445
30.dakika 78,3+ 15,6 70,8 £ 14,5 0,061
60.dakika 70,1 £ 10 70,6 £13 0,907
90.dakika 713+75 754+ 4 0,320
p 0,538 0,584

Ort+SS

Intraoperatif donemde ortalama DKB degerleri gruplar arasinda farklilik gdstermemektedir

(tablo 16, sekil 7).

Hem Grup B’de hem de grup D’de intraoperatif donem diyastolik kan basinci degerlerinin
grup i¢i karsilagtiritlmasi benzerdir (p>0,05) (tablo 16)
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4.6.4. Intraoperatif donem ortalama arter basinci (OAB)

Tablo 17. Intraoperatif dsnem OAB degerleri (MmHg)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |P

0.dakika 102,3 + 18,1 96,5 + 18,1 0,214
5.dakika 97,7+ 15,8 89,7+ 14,3 0,044
10.dakika 98,4+ 14,2 88 +12,9 0,004
20.dakika 97.4+16,4 87,9 +13.,7 0,018
30.dakika 97,6 +£ 16,9 90,4 + 16,9 0,112
60.dakika 90+ 16,4 88,6 £9,9 0,768
90.dakika 90+5,9 98,7+9.,8 0,155
p 0,556 0,665

Ort+SS

Intraoperatif dénemde OAB degerleri 5.dakika, 10.dakika ve 20.dakikada gruplar arasinda
farklilik gostermektedir (p degerleri sirasiyla 0,044, 0,004 ve 0,018) (tablo 17, sekil 8).

Grup B ve Grup D’de grup ici ortalama arter basinci degerleri arasinda ise fark yoktur
(p>0,05).
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4.6.5. Intraoperatif donem SpO; degerleri

Tablo 18. Intraoperatif dsnem SpO, degerleri (%)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p

0.dakika 99.1+0,9 98,8 + 1 0,239
5.dakika 99,1 +1,1 98,9+ 1,1 0,481
10.dakika 99,1 +1,3 99,1 +1 0,911
20.dakika 992+ 1,4 99.1+1,3 0,623
30.dakika 99,6 £ 0,6 99,1 +1,1 0,038
60.dakika 99,7 +£0,6 99,1 +1 0,054
90.dakika 99,3+ 1 99,4 +0,9 0,815
p 0,391 0,612

Ort+SS

Intraoperatif dénemde SpO; ortalama degerleri sadece 30.dakikada gruplar arasinda farklilik
gostermektedir (p=0,038) (tablo 18, sekil 9).
Grup B’de ve Grup D’de grup i¢ci SpO2 degerleri arasinda fark yoktur (p>0,05).
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4.6.6. Intraoperatif donem solunum sayisi

Tablo 19. Intraoperatif dénem solunum sayis1 degerleri (ss/dk)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
0.dakika 13,1£0,9 12,3+0,5 <0,001
5.dakika 12,8 +£0,8 12,1 +0,7 0,001
10.dakika 12,5+ 0,6 11,8 £0,6 <0,001
20.dakika 12,4+ 0,8 11,6 £0,7 <0,001
30.dakika 12,2+0,5 11,8 £0,6 0,011
60.dakika 12+0,7 11,9+0,4 0,756
90.dakika 12,3+0,5 12+0 0,292
p 0,060 0663

Ort+SS

Intraoperatif dosnemde ortalama solunum sayis1 degerleri sadece 60. ve 90.dakikalarda gruplar
arasinda farklilik gostermemektedir (p>0,05) (tablo 19, sekil 10).
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4.6.7. intraoperatif donem Ramsey sedasyon skalasi degerleri

Tablo 20. intraoperatif dsnem Ramsey sedasyon skalas1 degerleri

Grup B (n=30) |GrupD (n=30) | p
0 dk. 2(1-2) 2(1-2) 0,690
5 dk. 2(2-2) 2(1-2) 0,078
10 dk. 2(2-2) 2(2-2) 1,000
20 dk. 2(2-2) 2(2-3) 0,326
30 dk. 2(2-2) 2(2-3) 0,334
60 dk. 2(2-2) 2(2-2) 1,000
90 dk. 2(2-2) 2(2-2) 1,000

Gruplar arasinda intraoperatif donem RSS degerleri arasinda fark yoktur (tablo 20).
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4.7. Spinal blok degerlendirmesi

Tablo 21. Spinal blok degerlerinin karsilastiriimasi

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
Bromage skoru 2 olma zamani (dk) 39+1 3,71 0,395
Duysal seviye T10 olma zamani (dk) 51+£1,3 5£1,3 0,810
Duysal en yiiksek blok seviyesi (Torakal) 6=+1,1 6,5+ 1 0,087
alll(})lsal seviyenin 2 seviye gerileme zamani 652+ 6.4 60.5+ 6.6 0,007
Ort+SS

Gruplar arasinda spinal blok degerleri incelendiginde; Bromage skorunun 2 olma zamani
gruplara gore farklilik gostermemektedir (p=0,395) (tablo 21). Benzer sekilde duysal seviye
T1o0 olma zamani, duysal en yiiksek blok seviyesi de gruplara gore farklilik géstermemektedir
(p=0,810), (p=0,087) (tablo 21). Duysal seviyenin 2 seviye gerileme zamani1 Grup B’de 65,2

+ 6,4 dk iken, grup D’de bu deger 60,5 + 6,6 dKk olarak kaydedilmistir (p=0,007).
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4.8. Postoperatif hemodinamik parametreler
4.8.1. Postoperatif kalp atim hz1 (KAH)

Tablo 22. Postoperatif donem KAH degerleri (atim/dk)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p

1.saat 73,8+ 8,4 74,7 £ 8 0,683
2.saat 745+9,1 73.4+73 0,608
4 saat 74,9 + 7.4 72,7+ 6,9 0,233
6.saat 75,7+£9,1 72,6 £6,2 0,128
12.saat 72,4+7,7 73,7+9,3 0,556
24 saat 733 +8.3 733 +6,7 1,000
p 0,056 0,380

Ort £ SS

Hastalarda postoperatif donemde elde edilen ortalama KAH degerleri her bir zaman dilimi
ayri ayri degerlendirildiginde; hem gruplar arasinda hem de grup iginde farklilik
gostermemektedir (tablo 22, sekil 11).
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4.8.2. Postoperatif sistolik kan basinci1 (SKB)

Tablo 23. Postoperatif donem SKB degerleri (mmHQ)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p

1.saat 121 + 15,8 117 +12,4 0,280
2.saat 118 £16,9 116 £9,7 0,576
4 saat 118 £ 14,2 113 +£10,2 0,124
6.saat 1183+ 11,8 113,7 £ 8,1 0,079
12.saat 116 £ 12,2 113+£9,9 0,300
24 .saat 116 £11,3 116,3 + 10,7 0,907
p 0,095 0,054
Ort £ SS

Postoperatif donemde elde edilen SKB degerlerine bakildiginda; gruplar arasinda ve grup
icinde benzerdir (tablo 23, sekil 12).
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4.8.3. Postoperatif diyastolik kan basinc1 (DKB)

Tablo 24. Postoperatif donem DKB degerleri (mmHQ)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p

1.saat 733 +8.4 71+76 0,265
2.saat 70,3+ 7,6 68,3 +7 0,295
4 .saat 71,3 +7.8 67,3+7,4 0,046
6.saat 71,7+7,9 69 + 8.4 0,212
12.saat 70,3 +9,3 68 + 6,1 0,255
24 .saat 69 + 6,1 70+ 7,4 0,570
p 0,144 0,081

Ort+SS

Postoperatif donemdeki DKB degerlendirildiginde; gruplar arasinda sadece 4.saatte farklilik
gostermektedir (p=0,046) (tablo 24, sekil 13).
Grup B’de ve Grup D’de grup i¢ci DKB degerleri arasinda fark yoktur (p>0,05).
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4.8.4. Postoperatif ortalama arter basinci (OAB)

Tablo 25. Postoperatif donem OAB degerleri (mmHQ)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p

1.saat 88,8 £9,6 86,1 £9 0,288
2.saat 85,9+ 10,3 84 +6,9 0,402
4 .saat 86,6 +£9,1 82,2+7,9 0,058
6.saat 87,1 £8 83,5+7,4 0,087
12.saat 85,2+9.3 82,7+64 0,239
24 .saat 84,7 +7 85,1+7,6 0,802
p 0,069 0,099

Ort £ SS

Postoperatif donemde elde edilen OAB degerleri incelendiginde; gruplar arasinda ve grup
icinde farklilik bulunmamaktadir (tablo 25, sekil 14).
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4.8.5. Postoperatif SpO- degerleri

Tablo 26. Postoperatif donem SpO» degerleri (%)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
1.saat 98,6 £ 0,5 98,1 £0,7 0,004
2.saat 98,6 +0,8 98,2 +0,6 0,023
4 .saat 98,4 +0,9 98,4+0,9 0,883
6.saat 98,6 £ 0,7 98,3+0,7 0,049
12.saat 98,6 + 0,5 98,3+ 0,7 0,061
24 .saat 98,6 £ 0,6 98,4+ 0,7 0,218
p 0,388 0,063
Ort £ SS

Postoperatif donemde 1., 2. ve 6. saatteki elde edilen SpO. degerleri gruplar arasinda farklilik
gostermektedir (P<0,05) (tablo 26, sekil 15). Diger zaman dilimlerinde elde edilen ortalama
degerler arasinda ise farklilik yoktur.

Grup B’de ve Grup D’de grup ici SpO2 degerleri arasinda fark yoktur (p>0,05).
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4.8.6. Postoperatif solunum sayisi

Tablo 27. Postoperatif donem solunum sayis1 degerleri (Ss/dK)

Grup B (n=30) Grup D (n=30) p
1.saat 12,8+ 1,0 12,1 £0,3 0,001
2.saat 12,4 £0,7 11,6 £ 0,6 <0,001
4 .saat 12,5+ 0,9 11,4 +0,5 <0,001
6.saat 12,2+0,8 11,2+0,7 <0,001
12.saat 11,9+0,6 11,3+0,5 <0,001
24 saat 11,7+ 0,6 11,6 £ 0,6 0,521
P <0,001 <0,001
Ort £ SS

Postoperatif donemde 1.saatte, 2. saatte, 4. saatte, 6. saatte ve 12. saatteki degerler gruplar

arasinda farklilik gostermektedir (p<0,001) (tablo 27, sekil 16).

Grup B’de ve Grup D’de grup i¢i degerleri arasinda da farklilik goriilmektedir (p<0,001).
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4.8.7. Postoperatif donem Ramsey sedasyon skalasi

degerleri

Tablo 28. Postoperatif donem Ramsey sedasyon skalasi degerleri

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) | p
1. saat 2(2-2) 2(2-2) 1,000
2. saat 2(1-2) 2(2-2) 0,317
4. saat 2(1-2) 2(2-2) 0,078
6. saat 2(1-2) 2(2-2) 0,317
12. saat 2(2-2) 2(2-2) 1,000
24. saat 2(2-2) 2(2-2) 1,000

Gruplar arasinda postoperatif donem RSS degerleri benzerdir (p>0,05) (tablo 28.).
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4.9. Hasta memnuniyeti oranlari

Tablo 29. Hasta memnuniyeti degerleri, n (%0)

Grup B (n=30) |Grup D (n=30) |p
Miikemmel 3(10,0) 8 (26,7)
Iyi 19 (63,3) 20 (66,7) 0,080
Orta 8 (26,7) 2 (6,7)

Grup B’de hastalarin % 63,3’ iyi diizeyde memnuniyet belirtirken grup D’de bu oran % 66,7
olarak elde edilmistir. Hasta gruplarina bakildiginda Grup B’de % 10 miikemmel memnuniyet

diizeyi bulunurken Grup D’de bu oran % 26 olarak belirlenmistir (tablo 29).
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5. ISTATISTIKSEL YONTEM

Ahmet Eroglu ve arkadaslarmin "A comparison of intraarticular morphine and bupivacaine
for pain control and outpatient status after an arthroscopic knee surgery under a low dose of
spinal anaesthesia"[109] makalesi referans alinarak Win Episcope 2.0 programiyla yapilan
Power Analiz sonucuyla VAS iizerinden Orneklem biiylikliigli hesaplandi.1.5 birim agri
siddeti puan farki 2 birim standart sapma, % 95 giiven sinir1 ve % 80 test giicii i¢in 30’ar hasta

gerektigi bulunmustur.

Veriler IBM SPSS V23 (Chicago, USA) ile analiz edildi. Verilerin normal dagilima
uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilima uyan verilerin gruplara
gore karsilastirilmasinda bagimsiz drnekler t testi ve normal dagilima uymayan verilerin
karsilastirilmasinda ise Mann Whitney U testi kullanildi. Zamanlara gore ilag ihtiyaglarinin
gruplara gore karsilastirilmasinda iki oran testi kullanildi. Normal dagilim gdsteren nicel
veriler aritmetik ortalama =+ standart sapma, normal dagilima uymayan veriler ise ortanca
(min-mak) seklinde sunuldu. Nitel verilerin sunumu ise frekans (ylizde) seklinde sunuldu.

Anlamlilik diizeyi p<0,05 alindu.
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6. TARTISMA

Agn duyusu, kisinin ge¢cmiste yasadigi agr1 deneyimleri ve kisiligi ile yakindan iliskilidir.
Agrinin hissedilmesindeki kisisel olusan farkliliklar, cerrahiden ve travmanin derecesinden
cok daha anlamlidir. Hastalarin anksiyetesi, hastaneye gelisleriyle birlikte artmaktadir.
Hastalarda; hastane korkusu, anestezi korkusu, oliim korkusu, sakat kalma korkusu, agri
duyma korkular1 bulunabilmektedir. Ozellikle, hastaya yapilacak olan ameliyatla ilgili
bilginin tipi ve derecesi, ailesel, kisisel, kiiltlirel ve sosyoekonomik faktorler ile cerrahinin

sliresi de postoperatif agrida artisa neden olmaktadir [110].

Postoperatif donemde olusan agri, hastada cesitli organlar ve sistemlerin fonksiyonlarini
degistirmekte, solunum sistemi, kardiyovaskiiler sistem, endokrin ve renal sistem
fonksiyonlarindaki degismeler sonucunda hastanin huzursuzlugunda artisa neden olmaktadir.
Cerrahi travmaya bagli olarak olusan enflamasyon ve infeksiyon, cerrahi stres yaniti olarak
tanimlanan farkl fizyolojik degisiklikleri ortaya ¢ikarmaktadir. Agriya bagl hareketlerdeki
kisitlanma nedeniyle tromboembolik olaylarda artis goriilebilmektedir [111, 112]. Bundan
dolay1, postoperatif donemde hastanin agrisin1 azaltmak veya tam anlamiyla ortadan
kaldirmak igin farkli etki mekanizmasi olan ilaglar kullanilmaya ¢alisiimaktadir. Bu ilaglardan
en ¢ok kullanilanlar opioidler, nonsteroid antienflamatuar ilaglar ve lokal anestezik ilaglardir.
Bunlarin sistemik yolla kullanilmasindan sonra solunum depresyonu, gastrointestinal
sikayetler, bulanti, kusma, {iriner retansiyon, iirtikeryal cilt reaksiyonlari, kardiyak toksisite,
santral sinir sistemi etkileri, hipotansiyon gibi yan etkilerin ortaya ¢ikabilecegi bir gergektir
[112, 113].

Artroskopik diz cerrahisi sonrasinda postoperatif analjezik etki saglamak icin farkli ¢aligmalar
yapilmis ve intraartikiiler olarak farkli etki mekanizmasi olan ilaglar (bupivakain,
levobupivakain, ropivakain, ketamin, meperidin, fentanil, morfin, prednizolon, klonidin,
deksmedetomidin, lornoksikam, tenoksikam, epinefrin) kullanilmigtir [21, 22, 114-122]. En
yaygin uygulanan; lokal anestezik ilaglarin intraartikiiler kullanilmasidir. Bupivakain, lokal
anestezikler icinde etki siiresinin uzun olmasindan dolay:r santral bloklar, periferik sinir
bloklar1 ve infiltrasyon anestezisinde sik kullanilmaktadir. Yapilan ¢alismalarda; artroskopik

diz cerrahisinde intraartikiiler yolla, bupivakainin bagarili ve giivenli bir sekilde kullanildigin1
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bildirilmektedir [109, 116, 117, 123-127]. Biz de c¢alismamizda bupivakaini analjezik
etkinliginden faydalanmak i¢in kullandik.

Bupivakainin, artroskopik diz cerrahisinde intraartikiiler yolla kullanilmas1 kabul gérmekle
birlikte, kardiyovaskiiler sistem ve santral sinir sistemi i¢in potansiyel bir toksik ajan oldugu
da bilinmektedir. Intraartikiiler olarak bupivakainin cesitli dozlarinda, toksik etki olusturacak
serum diizeylerine ulasip ulagmadigini arastiran calismalar yapilmistir. Yapilan bu
caligmalarda intraartikiiler olarak kullanilan bupivakainin dozlar1 su sekildedir: Wasudev ve
ark. [128] 30 ml % 0,75; Meining ve ark. [129] 30 ml % 0,5; Chirwa ve ark. [114] ile
Keading ve ark. [130] 40 ml % 0,25; Yoshiya ve ark. [116] 1:1 oraninda % 1'lik lidokain ve
% 0,25'lik 100 mg bupivakain kullanarak, bu dozlarda bupivakainin toksik serum seviyelerine
ulagmadigin1  ve emniyetle kullanilabilecegini belirtmektedirler. Gerber ve ark. ise
calismalarinda, 1A 20 ml % 0,25, % 0,5 ve % 0,75'lik bupivakain dozlarinin, énemli toksik
serum diizeylerine ulasmadigini bildirmislerdir [124]. 100 mg IA bupivakainin plazma
seviyelerinin, klinik toksisiteye yol agabilecek degerlerin altinda olduguna iligkin bir ¢alisma
da Katz ve ark. tarafindan yapilmistir [131]. Biz de ¢alismamizda % 0,25°’lik 50 mg

bupivakaini intraartikiiler olarak kullandik.

Deksmedetomidin, klinikte kullanima uygun olan o2 adrenoreseptdrlere etki eden bir ilagtir.
Literatiirde intraartikiiler deksmedetomidinin analjezik etkisini serum fizyolojik, lokal
anestezikler veya opioidler gibi farkli ilaglar ile karsilagtiran ¢alismalar mevcuttur [125, 132-
134]. Oncelikle serum fizyolojik ile karsilastiran calismalara bakildiginda, Mohammad
Alipour ve arkadaslar1 genel anestezi ile diz artroskopisi yapilan hastalarda bir gruba 1
mcg/kg’dan deksmedetomidini 25 cc’ye serum fizyolojik ile sulandirip intraartikiiler
vermisler, diger gruba da sadece 25 cc serum fizyolojigi intraartikiiler olarak vermisler ve
deksmedetomidin verilen grupta VAS degerlerinin 1. saat ortalama 1.76; 3. saat 1.90; 6. saat
1.76 oldugu, serum fizyolojik grubunda VAS degerlerinin 1. saat ortalama 4.76; 3. saat 3.96;
6. saat 3.43 olarak daha yiiksek oldugunu ve deksmetedomidin grubunda ortalama 4.76 mg,
serum fizyolojik grubunda da 47.82 mg tramadol tiiketimi oldugunu bildirmislerdir [132]. R.
R. Al-Metwalli ve arkadaslar ise ¢alismalarinda; genel anestezi altinda artroskopi olacak
hastalar1 kontrol grubu, iv grup ve intraartikiiler grup olarak 3 gruba ayirmislardir. Kontrol
grubunda; 20 ml SF iv olarak ve 20 ml SF intraartikiiler olarak verilmis, intraartikiiler grupta;
1 mcg/kg’dan deksmedetomidin 20 cc voliim i¢inde olacak sekilde intraartikiiler ve iv 20 ml
SF verilmis, intravendz grupta; 1 mcg/kg’dan deksmedetomidin toplam 20 cc voliimde iv

olarak ve intraartikiiler 20 ml SF verilmis ve intraartikiiler grupta VAS skorunun 1. saat hari¢
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v gruba gore diisiik oldugu ve ilk analjezik gereksinim zamanininda intraartikiiler grupta 312
+ 120.7 dk, intraven6z grupta 102,1 + 54,4 dk oldugunu bildirmislerdir. Kontrol grubunda ise
her iki gruba gore VAS skorlarinin daha yiiksek, ilk analjezik gereksinim zamaninin 71 + 50,1
dk oldugunu bildirmisler ve analjezik ila¢ olarak diklofenak gereksiniminin intraartikiiler
grupta ortalama 90 + 46,2 mg, intravendz grupta ortalama 129,3 + 54,3 mg ve kontrol

grubunda ise ortalama 165 + 52,2 mg olarak bulmuslardir [125].

Deksmedetomidinin intraartikiiler analjezik etkisini pilir lokal anestezik ve opioid ile
karsilagtiran Mohammed Babrak Manuar ve arkadaslarinin g¢alismasinda; spinal anestezi
altindaki diz artroskopilerinde 3 grup olusturmuslardir. Grup A’da intraartikiiler 10 ml % 0.75
ropivakain, grup B’de intraartikiiler 50 mcg fentanil 10 ml voliimde, grup C’de intraartikiiler
100 mcg deksmedetomidin 10 ml voliimde vermislerdir. Grup A’da VAS skorlarinin 2. saat
ortalama 0; 4. Saat 2; grup B’de 2. saat ortalama 0.5; 4. saat 3; grup C’de 2. saat ortalama 1.7,
4. saat 3 oldugunu, ilk analjezik istem zamaninin grup A’da ortalama 380.61 + 22.973 dk,
grup B’de 326.82 £ 17.131 dk, grup C’de 244.09 + 20.096 dk oldugunu bulmuslardir. Toplam
kullanilan diklofenak miktarinin da grup A’da ortalama 1.394 + 0.496 mg, grup B’de 1.758 £
0.435 mg, grup C’de 2.546 + 0,546 mg olarak rapor etmislerdir [133]. Bu g¢alismaya
baktigimizda tek basina ropivakain kullaniminin, tek basina deksmedetomidin kullanimina

gore agr1 yonetiminde iistiin oldugu sonucuna varilmistir.

Farkli lokal anestezikler ile beraber deksmedetomidinin intraartikiiler uygulanmasinin
analjezik etkisini arastiran yayinlar da literatiirde mevcuttur [115, 134]. Ranajit Panigrahi ve
arkadaslari, spinal anestezi altinda artroskopi yapilan hastalar1 3 gruba ayirmislar; grup R’de
intraartikiiler ropivakain 20 ml, grup D1’de intraartikiiler 1 mcg/kg’dan deksmedetomidin (18
cc ropivakain + 1 mcg/kg deksmedetomidin) 20 cc voliimde, grup D2’de intraartikiiler 2
mcg/kg’dan deksmedetomidin (18 cc ropivakain + 2 mcg/kg deksmedetomidin) 20 cc
voliimde vermislerdir. Sonug olarak 4.saat VAS degerinin grup D2’de ortalama 2, grup D1°de
3 ve grup R’de 4 oldugunu, ilk analjezik gereksiniminin grup D2’de ortalama 757.30 + 207.68
dk, grup D1°de ortalama 433,2 + 54,3 dk ve grup R’de ortalama 311,80 £ 61,56 dk oldugunu
bulmusglar ve analjezik olarak diklofenak miktarnin da grup D2’de ortalama 82.50 + 48.05
mg, grup D1’de ortalama 153.75 + 51.5 mg ve grup R’de ise ortalama 221.25 + 56.93 mg
olarak bildirmislerdir. Ayn1 zamanda grup D2’de kullanilan 2 mcg/kg’lik deksmedetomidinin
1 mcg/kg’lik doza gbre daha farkli ve fazla yan etki ortaya ¢ikarmadigini rapor etmislerdir

[134]. Ahmed M. Elbadawy ve arkadaslari genel anestezi altinda diz artroskopisi yapilan 3
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gruptan; Grup B/D’de intraartikiiler 25 ml % 0.25’lik bupivakain ve deksmedetomidin
Imcg/kg’dan, Grup B/K’da intraartikiiler 25 ml % 0.25’lik bupivakain ve ketamin 1
mg/kg’dan ve kontrol Grup B’de 25 ml % 0.25’lik bupivakain vermisler ve Grup B/D’de daha
diisiik VAS degerleri oldugunu ve ilk analjezik gereksinim zamanininda uzun oldugunu (Grup
BD; 479.2 £+ 34.9 dk, Grup B/K; 356.7 + 39.2 dk, Grup B; 312.4 + 18.8 dk) bildirmislerdir.
Ayni zamanda total kullanilan analjezik miktarinin Grup B/D’de en az oldugunu rapor
etmislerdir (Grup B/D; 758.0 = 153.0 mg, Grup B/K; 1041.2 + 178.6 mg, Grup B; 1368.0 +
227.2 mg parasetamol) [115]. Benzer sekilde deksmedetomidinin bupivakaine eklendiginde
periferik blok siire ve kalitesini artirdigi, spinal blokta bupivakainle beraber verildiginde
analjezi kalitesini artirdigini, blok siiresini uzattigin1 gosteren ¢aligmalar da mevcuttur [135-

136].

Biz de calismamizda 18 ile 60 yas aras1t ASA 1-2 olan toplam 60 hastay1 randomize olarak 2
gruba ayirdik: Grup B (Bupivakain+SF) intraartikiiler olarak 20 cc Bupivakain (% 0,25) + 1
cc SF toplam 21 cc, Grup D (Bupivakain+Deksmedetomidin) intraartikiiler olarak 20 cc
Bupivakain (% 0,25) + 100 mcg Deksmedetomidin (1 cc) toplam 21 cc ameliyat sonunda
verildi. Hastalarin preop VAS degerlerinde anlamli fark yoktu. Hastalarin postoperatif VAS
degerlerine bakildiginda ise deksmedetomidin+bupivakain grubunda istirahat VAS degerleri
Grup B’ye gore 2., 4. ve 12. saatlerde, harecket VAS degerinde ise 2., 4., 6. ve 12. saatlerde
anlaml olarak diisiik bulundu (p<0,05). Istirahat VAS degerindeki 6. saatte fark olmamasini
da Grup B’de yaklasitk 251,7 + 51,4 dk’lardaki deksketoprofen trometamol dozunun
yapilmasina bagli VAS degerinde olusan diisiise bagh oldugunu diisiinmekteyiz.

Calismamizda gruplarda toplam analjezik tiikketim miktarin; Grup D’de Grup B’ye gore
diisiik oldugunu gdzlemledik. Ilk analjezik istem zamanina bakildiginda ise, Grup D’de 473,3
+ 106,7 dk, Grup B’de 251,7 £+ 51,4 dk olarak kaydedildi. Calismamizda
deksmedetomidin+bupivakain kombinasyonunun sadece bupivakain kullanimina gére daha
etkili analjezi sagladigin1 gordiik. Bizim sonuglarimiz Ranajit Panigrahi ve arkadaglar ile

Ahmed M. Elbadawy ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismalarla benzerdir (p<0,05) [134, 115].

Gruplar aras1 mobilizasyon siirelerine bakildiginda; grup B’de 7,3 + 5,8 saat ve grup D’de 6 +
4,4 saat ile anlamh fark olmadigi goriildii. Mobilizasyon siirelerinde fark olmamasinin;

cerrahi sonrast mobilizasyonun genel olarak cerrahlar i¢in sabit bir zaman araliginda
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istenmesi ve hastanin VAS degerinin goz Oniinde bulundurulmamasina bagli oldugu
diistinmekteyiz.

Yan etkilere ve vital bulgulara bakildiginda yapilan benzer ¢alismalarda oldugu gibi iki grup
arasinda anlamli bir fark bulunamadi [115, 125, 132-134].

Calismamizda solunum sayist ve SpO2 degerinde preoperatif ve postoperatif degerlerde ¢ikan
istatistiksel anlamli farki medikal tedavi gerektirecek bir farklilik olmadigr i¢in klinik olarak

anlamli kabul etmedik.

Calismamizda spinal duysal seviyesinin 2 seviye gerileme zamani Grup B’de 65,2 + 6,4 dk,
Grup D’de 60,5 + 6,6 dk olarak istatistiksel olarak farkli bulunmus olsa da her iki gruptaki

veriler birbirine yakin izledigi i¢in klinik olarak anlamli olmadigin1 diistinmekteyiz.

Calismamizda intraartikiiler olarak deksmedetomidin+bupivakain kombinasyonunun
kullaniminin sadece bupivakain kullanilan gruba gore; ek analjezik yapilan hasta sayisini ve
istirahat ile hareket VAS degerlerini azalttigini, ilk analjezik gereksinim zamanini uzattigini
belirledik. =~ Sonu¢  olarak  diz  artroskopisi  vakalarinda  agr1  yOnetiminde
deksmedetomidin+bupivakain kombinasyonunun ozellikle giiniibirlik olgularda yararlh

olabilecegini diisiinmekteyiz.
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7. SONUC

Diz  artroskopisi  vakalarinda intraartikiiler = olarak  deksmedetomidin+bupivakain
kombinasyonunun kullaniminin sadece bupivakain kullanimina gore postoperatif agriyi,
postoperatif analjezik ihtiyacini azalttigini, ilk analjezik ihtiyag zamanini uzattigini ve yan
etki anlamida bir fark olmadigimi gordiikk. Diz artroskopisi vakalarinda intraartikiiler
deksmedetomidin+bupivakain kullaniminin; kolay uygulanabilirligi, opioid ve NSAII ilag
gereksinimini ve ilaca bagli yan etkileri azaltmasi, rehabilitasyona fayda saglamasi ve
postoperatif VAS degerini diisiirerek, agriya bagli olusabilecek komplikasyonlar1 azaltmasi
nedeniyle, artroskopinin giiniibirlik cerrahi islem olmasi da goz 6niinde bulundurularak iyi bir

alternatif secenek olabilecegini diisiinmekteyiz.
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