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KISALTMA L iSTESI
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Ark: Arkadsaslar
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IASP: UluslararasiAgri Arastirmalari Dernesi
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MEAK: Minimal Efektif Analjezik Konsantrasyon
MRG: Manyetik Rezonans Gartintileme
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NMDA: N-metil-D-aspartat
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SPQ;,: Periferik Oksijen Satlirasyonu

SQI: Sinyal Kaliteindeksi
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SSS:Santral Sinir Sistemi

SPECT: Tek Foton Emilim Bilgisayarli Tomografi
VAS: Vizuel Analog Skala

VIP: Vazoaktifintestinal Peptid

VRS: Verbal Rating Skala



OZET

Ketamin ve gabapentinin preemptif anakeaiarak kullanimi, postoperatita
tedavisi ve postoperatif kronikgaya etkileriyle ilgili pek ¢ok cadma mevcuttur.
Preoperatif uygulanan preemptif analjezinin intexagif volatil ajan tiketimini azaltici
etkisi gosterilmgtir.

Calsmamizda; preemptif olarak uygulanan ketamin ve gab@nin, anestezi
derinligi bispektral indeks ile takip edilen hastalardajraoperatif volatil ajan
tuketimine, postoperatif analjezik ihtiyaca v@iain kroniklesmesine dair etkinliklerini
karsilastirmayl amacladik.

Calyma prospektif, randomize, cift kor olarak planlandndokuz Mayis
Universitesinde Etik Kurul izni ve hasta onamunaliktan sonra elektif olarak
laparotomi planlanan 18-60 yarasi, fizyolojik durumu ASA (American Society of
Anesthesiologists) I-Il risk grubuna uyan 90 olgudapildi. Bilinen ilac
hipersensitivitesi olan, ideal vicut kitle indeld#m %20 fazla olan, ila¢ ya da alkol
kotuye kullanimi olanlar, kontrolsiiz hasgal(hipertansiyon, diyabet, brgial astim)
olanlar, dizenli gabapentin kullanim 6ykisiU olanieperasyondan onceki 24 saat
icinde analjezik kullananlar, kargerr ve bobrek fonksiyon bozuldu olanlar, HKA
(Hasta Kontrolli Analjezi) cihazini kullanamayantatsmaya dahil edilmedi.

Operasyondan o©Onceki gece hastalarla gdeiiek HKA cihazini nasil
kullanacaklari ve Viziel Analog Skala (VAS) hakkankilgi verildi. Tim hastalar saat
22°% da oral 5 mg diazepam ve 40 mg famotidin, sabahG&> da 5 mg diazepam ile
premedike edildi. Ameliyat odasina alinan hastalakektrokardiyografi (EKG), pulse
oksimetri ile periferik oksijen sattrasyonu (SpQCend tidal karbondioksit (ETCO2),
noninvaziv arter basinci, IB monitérizasyonlari uygulandi. Hastalarin preofifera
entibasyon sonrasi 5. dk, insizyonda, insizyon anb., 15., 30., 45., 60. ve 90.
dakikalarda kalp atim hizi (KAH), ortalama kan bgtari (OAB), ETCO2, Sp®BiS
degerleri 6lguldu ve operasyon sonundaki toplam tléetdesfluran miktarlan kayit
edildi. Anestezi induksiyonu icin 2,5 mg/kg propfé pg/kg fentanil iv verildikten
sonra kas geemesi icin 0,1 mg/kg iv vekuronyum kullanildi. Astezi idamesinde
%33 -%66 NO kargimi ile %4-6 konsantrasyonda desfluran uygulandas K
gewetici ihtiyaci olunca vekuronyum 0.03 mg/kg iv @hrtekrarlandi. intraoperatif
BIS; 45'in altinda veya OAB ya da KAH'da bazakdes gore %20 azalma olglunda



desfluran %1 azaltildi, B deseri 55'in Uzerine ¢ikfiinda veya OAB ya da KAH'da
bazal dgere gore %20 agtioldusunda desfluran %1 artirildi. Desfluran 6 ikeiSB5
Uzerindeyse hastaya 0.5 pgr/kg fentanil iv olasabaldi.

Hastalar kura usulii 3 gruba ayrildi. GKoye; insizyondan 5 dk énce 0.3 mg/kg,
cilt kapatilirken 0.2 mg/kg iv ketamin yapildi. @r&’ye; operasyondan 2 saat 6nce
600 mg oral gabapentin verildi. Grup SF'e ise imsian 5 dk 6nce ve cilt
kapatilirken ketamin yerine serum fizyolojik verild

Hastalar ekstiibasyon sonrasi derlenmelmaladindi. Postoperatif analjezi icin
hasta kontrolli analjezi yontemi ile fentanil uygdi. 100 ml SF icerisine 500 pgr
fentanil eklendi ve 5 pugr/ml olacaekilde ayarlandiktan sonra bolus 3 ml (15 pgr
fentanil), kilitli kalma suresi 20 dk ve 1 saatliknit 45 pgr olacaksekilde ayarlandi.
Yukleme dozu verilmedi. Derlenme odasindayken mastasrisi olursa ek olarak 30
pugr fentanil iv uygulandi ve postoperatif 15., 86.45. dakika ile 1. saat KAH, OAB,
solunum sayisi, istirahat-0kstrukle VAS, RamsayaSgdn Skoru, ilk butona basma
zamani, toplam butona basma sayisi, verilen todimanil miktar, ek analjezik
ihtiyaci, yan etkiler ve yan etkilerin tedavisi kiedildi. Hastalar derlenme odasinda 1
saat takip edildikten sonra servise gonderildiggrvise gonderilen hastanin 2., 4., 6.,
8., 12, 16., 24., 48., 72. ve 96. saatlerinde pgnmametreleri kaydedildi. Hastalarin ek
analjezik ihtiyaci oldgunda diklofenac sodyum (diclomec ampul, 75 mg) aats
arayla intramuskduler olarak uygulandi.

Operasyondan 12 hafta sonra hastalagéotella gorgiilerek insizyon boélgesinde
agrisi olup olmadii soruldu ve kaydedildi.

Gruplar arasinda intraoperatif volatil ajan tiketacisindan anlaml fark yoktu.
Postoperatif istirahat-Oksurik VAS gileri, postoperatif analjezik tiketimleri ve ek
analjezik istekleri gruplar arasinda benzerlik gigordu. Gabapentin grubunda hasta
ve ailedeki kronik gri oykusu dger gruplara oranla daha fazla olmasingnran
gruplarin 12. haftadaki kronikga degerleri benzerdi. Yan etkilere bakiinda; tum
gruplarda bulanti-kusma ve gpddnmesi dyinda yan etkiye rastlanmadi. Bu yan etkiler
acisindan da gruplar arasinda anlamh fark buludama

Sonu¢ olarak; preemtif uygulgoniz ketamin ve gabapentinin intraoperatif
volatil ajan tuketimini, postoperatif analjezik ijaci azaltmadyni ve kronik g&ri
gelisiminde etkisi olmadiini saptadik. Ancak, gabapentin grubunun postojpéranik
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agri riski daha yuksek olmasinagraen 12. haftadaki kronikga degerinin diger
gruplarla benzer olmasi gabapentinin ketamine girgtoperatif kronik grida daha
etkili olduguna karet edebilir. Daha net sonuclar elde edebilmek; ifarkli dozlarda,
doz zamanlamasi ayarlanarak, daha fazla hastaha wain vadede hasta takipleriyle

yeni calgsmalar yapilmasi gerelii kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Preemptif analjezi, ketamin, gabapentin, postofddaainik agri
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SUMMARY

There are various studies about the adtnation of ketamine and gabapentin as
preemptive analgesics and their effects on posabiper pain treatment and chronic
postoperative pain. It is demonstrated that, theemptive analgesia, which is
administered preoperatively, has reducing effectghe intraoperative volatile agent
consumption.

The objective of our study is to compahe teffectiveness of ketamine and
gabapentin which are preemptively administred iniepés, on their intraoperative
volatile agent consumptions, postoperative anatgesnsuptions and the chronic pain
developing. The patients are monitored with bisgédhdex to evaluate their depth of
anesthesia.

This study is planned to be prospectiaadomized and double-blind. After the
approval of 19 Mayis University Research Ethicsaand informed written consents
of the patients, 90 cases, of ASA I-II risk group$o were scheduled for elective
laparotomy were enrolled to the study. Patientsh wiug hypersensitivity, body mass
index 20% more than the ideal and drug or alcohiguse were excluded from the
study. The other exclusion criteria were uncongltliseases such as; hypertension,
diabetes, bronchial asthma, the case historiedvimgpthe regular use of gabapentin,
and liver and kidney malfunctions. Patients, wheduanalgesics within 24 hours before
the surgery and those who cannot use patient—dimatranalgesia (PCA) device were
also excluded.

Patients were visited and informed abawt ko use PCA device and VAS (Visual
Analogue Scale) , the night before the surgery.2&?the day before, 5 mg diazepam
oral and 40 mg famotidine and &P # the morning of surgery day, 5 mg diazepam as a
premedication were given to all patients. Patiemése taken to operation room and
their ECG, Sp@ with pulse oximeter, end tidal carbondioxide (ETL(on-invasive
arterial pressure, BIS values were monitored. Re&fieheart rates, mean blood
pressures, ETCOSpQ and BIS values were detected preoperatively,eabth minute
following the intubation, during the incision, aatithe 5th, 15th, 30th, 45th, 60th, 90th
minutes following the incision. The total amount agsflurane consumed during the
operation was also recorded. To induce anesthesiam@/kg propofol, 1 pg/kg fentanyl

was injected iv and for muscle relaxation 0.1 mgvleguronium iv was administred.
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For maintaining anesthesia, a mixture of 33%66% NO and 4-6% concentrated
desflurane were administered. When supplementatlieuslaxants were required, 0.03
mg/kg vecureonium iv was given. Desflurane was emsed by 1%, when
intraoperative BIS value was below 45 or when madsrial pressure or heart rate
decreased by 20% from basal values. When BIS wahg above 55 or when mean
arterial pressure or heart rate increased by 2@ fbasal values, desflurane was
increased by 1%. When desflurane value was 6 aSdv8lue was above 55, 0.5 ugr/kg
fentanyl was iv given to the patient.

Patients were randomly appointed to thlgemups through lottery sampling. In
Group K, 0.3 mg/kg ketamine iv 5 minutes before theision and 0.2 mg/kg iv
ketamine at the beginning of the skin incision wksure, were administred. In Group
G, 600 mg gapabentin was given perorally to theepts 2 hours before the operation.
In Group SF, 5 minutes before the incision andiotpshe skin incision, physiological
serum was given instead of ketamine to the patients

After extubation, the patients were takerthe recovery room. For postoperative
analgesia, fentanyl was used by PCA method. 500qrganyl was added into 100 ml
SF, each 5 pgr/ml doses of 3 ml bolus (15 pgrafeyl} were prepared. Standing
locked term was adjusted as 20 minutes and theé fonil hour was determined as 45
pngr. No loading dose was used. When patients haas ga the recovery room,
supplemental 30 pgr fentanyl iv was given. Parareetech as; heart rate, mean arterial
pressure, breathing frequency, resting—cough VA8,Ramsay Sedation Scale score,
the first time of pressing the button, the numbetimes of pressing the button of PCA
pump, total amount of fentanyl administred, theuregment of supplemental analgesia,
side effects and their treatments were recordethari5th, 30th, 45th and the first hour
of the postoperative period. Patients were admiibethe service, after they had been
monitored for 1 hour in the recovery room. The abawentioned parameters in these
patients were recorded again in the 2nd, 4th, &th, 12th, 16th, 24th, 48th, 72nd, and
96th hours in the postoperative period. When supefdal anelgesia were required
again, diclofenac sodium (diclomec capsule, 75 mgp given to patients through

intramuscular injection.



Following 12 weeks after the operatiorge gatients were contacted by telephone
and asked whether they had pain in their surgitabkion regions. Their replies were
recorded.

Regarding the intraoperative volatile ageasnsumption, there was no significant
difference between three groups. The resting—coM@& values, postoperative
analgesic consumption, and the demand for supplei@malgesics of the groups were
similar. Despite the fact that there were moreguasi whose have case histories of
chronic pain in themselves and their families ia @abapentin group, the chronic pain
values were similar between all groups in the Méek. Regarding the side effects,
none of them appeared in the groups except nausbaamitting, and vertigo. There
was also no significant difference between groggsrding these two side effects.

As a conclusion, we can't state that ket@nand gapabentin does not effect the
intraoperative volatile agent consumption, whenythee administred pre-emptively.
They did not also decrease the postoperative agialgequirements, in the dosages we
used. We can also state that gabapentin is moeet®# on preventing to develop
postoperative chronic pain than ketamine is. Ftirggimore atcurate result we are on
the conclusion that more researchs should be domeave patient in longer terms with

different doses by making dose timing.

Key words: Pre-emptive analgesia, ketamine, gabapentin, pesttpe chronic pain.



GIRIS VE AMAC

Genel anestezinin ana komponentlahing kaybi, analjezi, otonomik refleks
yanitlarin stabilitesi ve kas gg@amesidir. Hasta, anestezi sirasinda cerrahinin ameyd
getirdigi hicbir olay! algilamamalidir vegayla ilgili bir duyumu da olmamalidir. Son
yillarda anestezi derirginin istenen diizeyde olup olmgdi argtiran bir cok cakma
yapilimstir. Beynin elektriksel aktivitesinden yararlanamakestezi deringini 6lcmeye
yarayan yontemlerden biri de bispektral indeks niwiziasyonudur. GUnimuizdeghk
sistemindeki d@siklikle birlikte kullanilan her malzemenin ve ilacimaliyeti kadar
hastanin hastanede wasiiresinin de 6nemi buyuktlr. Bu noktada hastalaneliyat
surelerini, dolayisiyla anestezi ve postoperatif rlesene  sdrelerini, &
duyumsamalarini, sonucta hastanedesksilirelerini azaltmaya yonelik yeni cerrahi
teknikler ve anestezide ila¢ arglgri surmektedir. Anestezik gaz tuketimini azalkara
anesteziden erken derlenmeye yardimci olabilecekdikagyonlar hastalarin
ameliyathaneyi daha kisa sirede terk etmelerigiagacaktir. Ayrica anestezik gaz
tuketiminin azalmasi cerrahi sonrasi hastanin éatladerlenmesine katkida bulunur.

Postoperatifa, cerrahi travmayla &yip, doku iyilemesi ile sona eren akut bir
agri seklidir. Postoperatif g, ©onlenmemesi halinde hem hastanin psikolojik
durumunda, hem de postoperatif komplikasyon rislaritirarak fiziksel durumunda
bozulmaya neden old@u icin 6nemlidir. Ginimuizdega tedavisinde meydana gelen

bir cok yenilige rggmen hastalarin @u hala yetersiz tedavi edilmektedir.

Bgarili bir postoperatif analjeziningadan dolayr hastada meydana gelen; rahat
soluk alip verememe, kardiyovaskuler sistemgeyiikinin artmasi, mobilizasyonun
gecikmesi ile tromboembolik olaylarin gegtiesi, néroendokrin ve sempatik sinir
sistemi aktivasyonu ile stres yanitin artmasi ethilerinin birgggunu 6nledgi bilinen
bir gercektir. En yeni ve umut vadedegriaybnetim stratejilerinden biri de preemptif

analjezidir.

Preemptif analjezi; cerrahi uyalusmadan bglanan ve nosisepsiyonu tamamen
bloke etmek icin yapilan analjezik bir uygulamad®reemptif analjezinin ¢ amaci

vardir: Birincisi; intraoperatif ve postoperatifklo hasari sonrasi akugrayr azaltmak,



ikincisi; santral sinir sistemindega hafizasi olgumunu o6nlemek, Uguncusu ise
postoperatif grinin persiste etmesini ve kronigragelisimini 6nlemektir.

Kronik postoperatifga, cerrahi bir prosedir sonrasinda gpli postoperatif en
az iki ay suren @ olarak tanimlanir. Bu taniyr koyabilmek icin telsk rekkirensi
veya Onceden var olan bigra sendromunun ekarte edilgnolmasi gerekmektedir.
Postoperatif kronik g1 icin en iyi belirlenmg risk faktori cerrahinin tipidir. En yuksek
insidanslar doku ve sinir hasarinin fazla @duamputasyon, torakotomi, meme,
inguinal herni, ekstremite cerrahisi ve koronerpgags prosedirlerinde gorilmektedir.
Diger risk faktorleri; reoperasyon, sinir hasari, ega preoperatif ve akut postoperatif
agri, norotoksik radyo-kemoterapi, yacinsiyet, madde Igamhligl, genetik duyarlilik
ve psikososyal (depresyon, norotikikk, anksiyete gibi) faktorlerdir.

NMDA reseptorleri patolojikganin olsumunda énemli rol oynarlar. NMDA reseptor
antagonisti olan ketamin 1960’ta genel anestezkad tretilen bir fensiklidin tarevidir.
Her ne kadar anestezik olarak lisans glolsa da; kanser hastalarindaki direngia
tedavisinde, noropatikga ve akut postoperatifgada da kullanildii bir ¢cok calsma
mevcuttur.

Ucuncli ak bir antiepileptik olarak galirilen gabapentin, santral sinir
sisteminde 6nemli bir nérotransmiter olan gama-anbiitirik asidin (GABA) yapisal
analgudur. Epilepsi dunda ndropatik @, psikiyatrik bozukluklar, hareket
bozukluklari, alkol bgimlilig, migren proflaksisi, esansiyel tremor, huzursacak
sendromu gibi hastaliklarin tedavisinde yararlugichu bildiren cakmalar vardir.

Hem ketamin hem de gabapentingepiptif analjezi ve postoperatif kronigraya
etkilerini inceleyen birgcok ¢calma olmasina gamen etkilerini kagilastiran herhangi bir
calisma bulunmamaktadir. Preemptif analjezinin anesteyak tuketimine etkisine
yonelik calsma olmasina ganen bu iki ajanin anestezik gaz tiketimine etkisini
inceleyen bir camada bulunmamaktadir.

Cajmamizda preemptif olarak uygulanan gabapentin tanki@in intraoperatif
volatil ajan tiketimine, postoperatif analjezikiylaica ve 12 hafta sonra gkrlendirilen

kronik agriya etkilerini kagilastirmayr amacladik.



GENELIBRGILER
AGR| 123

Uluslararasi Agr Arastirmalari Dernesi (IASP-International Association for the
Study of Pain) tarafindan yapilan tanima go6ge;;avicudun belli bir bdlgesinden
kaynaklanan, doku harabiyetine ghaolan ya da olmayan, $nin gecmiteki
deneyimleri ile ilgili, hg olmayan emosyonel bir duyumdur, davsagaklidir.

Agri, cok boyutlu bir deneyimdir. Norofizyolojik, bokimyasal, psikolojik,
etnokulturel, dinsel, bgsel, ruhsal ve cevresel bir durumdurgrAkisiden kiiye
farkhliklar gosterdginden hem tedavisi hem de geglendirmesi olduk¢ca zordur. Bu
nedenle oOncelikle hastanin beligttiagri siddetine inanmak gerekir. Yakin zamana
kadar bir cok hastalin semptomu olarak gorilergra artik giinimuzde bir sendrom
olarak ele alinmaktadir.

Agr1 siniflamasi

Agri; zamana, mekanizmalarina ve kaynaklgndodlgeye gore Ucsekilde
siniflandirlabilir.

A. Zamana goregu:

Akut / Kronik &ri:  Akut ve kronik @r arasinda kesin olarak tanimlagniir
ayrim yoktur ancak klinik bulgular acisindan farklan bahsedilebilir. Genelde akut
agri belirli bir hastalik ya da zedelenme sonucuyarteekmaktadir ve stiresi s6z konusu
agrinin 6nlenmesi igin gegen sureyesbair. Yine de bazi durumlarda akutrakronik
agriya donigebilir. Akut hastalgin seyrini @an ve belli bir sireden sonra da devam
eden grinin kroniklestigi kabul edilir. Bu stire 1-6 ay arasi olabilir. Kikragri iki ana
gruba ayrilabilir: Birinci grupta altta yatan pagphin bilindigi veya buginku
bilgilerimizle aydinlatiimaya c¢alldigi, zaman olarak 24 saat boyunca her giin devam
eden eklem veya kaslarda lokalize yaygin;akinci grupta ise doku hasarlanmasinin
gerektirdgi tamir strecini gecen, bir biyolojik fonksiyonazhiet etmeyen, altta yatan
gercek patolojinin tespit edilemeli 3 aydan uzun sureliga vardir.

Agri neden kroniklgir sorusuna ¢gtli cevaplar verilmstir:

- Kronik &rinin gelsmesinde akut@ininsiddeti, emosyonlar vega beklentisi

onemlidir.



- Arnstein’e goresiddetli agrinin 24 saatten uzun sirmesiyle merkezi siniesigtde
(MSS) noroplastik d#siklikler olmakta ve bunlar patolojiden pansiz olarak kronik
agri sendromunun galinesinde ilk basangaolusturmaktadirlar.

- Agrinin kroniklsmesiyle spinal kord, talamus ve serebral korteldugsal
noronlarda reorganizasyon ile yapi ve fonksiyogiige sinapslarda aktivite astiile
beraber manyetik rezonans goruntileme (MRG), tetonfoemilim bilgisayarl
tomografisi (single photon emission computed torapgy, SPECT) ile saptanan
yoresel serebral kan akiminda fonksiyondligiklikler goralir.

- 2000'de Rome H. ve Rome J., erkegayada tim olumsuz deneyimlerin
beyinde ndroplastik dgsimlere yol agtgini ve sonugta kortiko-limbik sistemirgia
duyarli hale gelmesiyle inin kronik griya esiliminin arttigini ileri sirmilerdir.

- Melzac grinin iletimi ve inhibisyonundaki dinamik sureckerlgili bir model
ortaya atmgtir. Model beynin talamus, korteks ve limbik sisteirbirine baglayan
yollardan olgan bir néral ga sahip oldgunu, néromatriks denen bu yapinin birgok
uyarani entegre ederek noéral aktivite paternleratygini one surmektedir. Ayrica
noromatriksin sinaptik yapisinin genetik ve duyustsiler tarafindan belirlengini de
One surmektedir. Noromatriks tarafindan Uretiletivite paternleri, genetik olarak
belirlenen néromatriks, duyusal vesdr uyaranlari yaratan néral programlar tarafindan
etkilenir. Sonug¢ olarak bu modelin doku hasari dsman sirekli gr1 olan
hastaliklarin ankalmasinda iyi bir ¢cati okiuraca savunulmstur.

Bilissel-davranysal degiskenler grinin devaminda ¢ok dnemlidir, bunlari skl
ve emosyonel olarak ayirmak mumkindur. 8l dgiskenler olarak gri konusunda
inan¢ ve yorumlar, kendine yeterlik algilamasi,s bdebilme stratejilerini gefirme,
agri duyumu ve dikkatin @rya odaklanmasi, korku-kacinma reaksiyonlari sdlir.
Emosyonel faktorler arasinda depresyon, caresiidginlik, saldirganlik gibi pek ¢ok
faktor kronik &1 tablosu iginde yer aliBili ssel ve emosyonel faktorlerin etlglmi ile
kiside gri duyumunu dy diinyaya iletmek icin 6zel bir davrangekli, agri davrangi
ortaya cikar.

B Mekanizmalarina goresa:

1. Nosiseptif@i: Sinir sistemi dyindaki tim doku ve organlarda nosiseptor denen
Ozel & algilayicilar vardir. &ri ileten lifler ile omurilge, oradan da talamusa iletilen

ve serebral korteks tarafindagrieolarak algilanan uyaranlar, nosiseptorler taddn



algilanir. Nosiseptif siniflama; somatik ve viss$esgri olarak iki alt gruba ayrilir.
Somatik doku hasarina §la ise sizlama, bicak batar gibi, basin¢ hissi, kiama
seklinde tarif edilir. Visseral doku hasarinagheolanlardan obstriksiyon nedeniyle
gelisen a&ri  kemirici ve krampseklinde; organ kapsuli ve mezenteri de etkileyen
hasarda keskin, sizlama ve zonklagaklindedir.

2. Noropatik gr: Somatosensoryal sistemin anormal uyariimabagh olarak
ortaya cikarlar. Diabete veya sinir kompresyonuaglibnéropatiler bu gruptandir.
Otonomik disfonksiyon motor veya sensoryal bolgddebir disestezi okliugunda
hemen akla gelmelidir.

3. Deaferentasyongrasi: Somatosensoryal uyari iletiminin yaralanmanusu
merkezi sinir sistemine ainin kesilmesi ile ortaya c¢ikar. Fanto@riari gibi.

4. Reaktif gri: Motor ya da sempatik afferentlerin refleks ak8yonu sonucu
nosiseptorlerin uyariimasinageolarak ¢ikar. Myofasiyal gilar gibi.

5. Psikosomatikza: Psikojenik &r da denir.

C Kaynaklandi bdlgeye gore:

1. Somatik @1: Somatik sinirlerden kaynaklanan, iyi lokalieglilen, ani ve
keskin balayan, tanisi kolay olansalardir.

2. Visseral@i: Yava baslar, kiint ve sizlayicidir, kolik veya kramp tarzalar .

3. Sempatikgs

Agr1 Reseptorleri

Agrinin algilanmasi ve vicudun buna yanitinin butémosisepsiyonadi verilir.
Bu olayin balangici &riy1 algilamaya 6zelkgnis sinir uclarindan bgar. Bu 6zellgmis
sinir uclarinanosiseptdradi verilir.

Nosiseptorler mekanik hasargira 1si ve vicut tarafindan salgilanan,
noromediyatorglevi géren maddeler tarafindan uyariimaktadir.

Nosiseptdrlerin uyariimasi ile geyan depolarizasyon primer afferent lifler (A
delta ve C lifleri) tarafindan zararli impulslaachk MSS’ne nakledilirler.

Noromediyatorlerin Siniflandiriimasi

Noromediyatérler kimyasal olarak t¢ gruipkeelenirler.

- Aminoasit yapisinda olanlar (GABA, ghisglutamik asit, aspartik asit)

- Amin yapisinda olanlar (dopamin, adramahioradrenalin, serotonin, asetilkolin,

histamin)



- Peptid yapisinda olanlar (P maddesi, mmdmpioid peptidler, vazoaktif
intestinal peptid (WP), somatostatin)

Bu néromediyatdrlerin dokulardaki muhterdatilimi isesdyledir:
inen kontrol sisteminde;noradrenalin, serotonin, dopamin, enkefalin.
internéronlarda; GABA, asetilkolin, P maddesi, somatostatin, enkefa

Primer afferent terminallerinde; P maddesi, nérokinin, ¥? ve somatostatin.

POSTOPERAF AGR| 142678910

Postoperatifgau cerrahi travmayla éayan giderek azalan ve doku iyheesiyle
sona eren akut patolojik bigadir. Agrinin patofizyolojisi konusundaki bilgilerimizin
derinlemesine, yeni ilaclarin ve karg& ilag uygulama sistemlerinin gghesine
ragmen bircok cerrahi hastasi ameliyat sonrgsiaxi icin hala yetersiz tedavi gérmeye
devam etmektedir. 1950'li yillardan beri yapilanligaalar ameliyat sonrasinda
hastalarin %30-40’'Iinin yetersigra tedavisi gordgini, orta derecede veyaddetli
agridan yakindiini gostermektedir. Hatta bazi gatalarda bu oran %50-75’e kadar
ctkmaktadir.

Postoperatifgauyi etkileyen bircok faktdr bulunmaktadir: Operasybélgesi ve
insizyon c¢agidi, psikolojik durum, preoperatif hazirlik, komkéisyonlar, anestezik
uygulama, postoperatif bakim gibi. Ayrica fizikseihsal, sosyal ve genetik faktorler,
daha onceki gr1 deneyimi, endie ve korku varfili yani hastanin operasyona ruhsal
olarak hazirlanmawy da dger 6nemli faktorlerdendir.

Postoperatif analjezi sadece hastanin dtanti sglamak icin dgil, ayni
zamanda postoperatif@adan etkilenen sistemlere olan olumsuz etkileribaidemeye
yoneliktir.

Postoperatif &rinin sistemler Gzerine etkileri

Postoperatif donemde artan sempatoadreneaktiviteye bali olarak,
organizmada bir ¢cok sistemde (solunum sistemi, ikav@skuler sistem, koagulasyon
sistemi, gastrointestinal sistem, immun sistemo&rid sistem) dgisimlerin meydana
geldigi ve bu dgisimlerin de csitli komplikasyonlara yol acarak mortaliteyi ve
morbiditeyi arttirdgl bilinmektedir. Ayrica kullanilan analjezi telgnile beraber ilacin

yanlig kullanimindan dgan hatalar da mortalite ve morbiditeyi artirabilir.



1. Solunum sistemi tizerine etkileri:

Ozellikle torakal ve (ist abdominal cerrabirasinda vital kapasite, tidal voliim,
reziduel volim, fonksiyonel rezidiel kapasite ve dakika zorlu ekspiratuar volimde
azalma, abdominal kaslarda ekspiryumda tonusiadiefram fonksiyonlarinda reflex
azalma ile pulmoner kompliyansta azalma olur. Dagfes alma ve dksurmede guglik,
hipoksi, hiperkarbi, sekresyon arfiatelektazi ve pnémoni ggili. Siki bandaj ve ileus
ile ventilasyon daha da bozulur. Bu gdgklikler yaklasik iki haftada normal
deserlerine donerileri yas, obezite, pulmoner hastaliklar, sigara kullanimsiddetli
agri varligi olumsuz etkilerde aga neden olur.

2. Kalp damar sistemi Gizerine etkileri:

Postoperatif gmya bali segmental ve suprasegmental reflekslerin uyasim
sempatik noronlari stimile edereksikardiye, strok volimde ve kardiyak outputta
azalmaya yol acar. Dolayisi ile kalbiyiukinde ve miyokardiyal oksijen tiketiminde
artisa neden olur. Bu durum 6zellikle koroner iskemiantarda soruna neden olur.

Mangano ve ark. koroner arter cerrahisjirga 106 hastada rutin intermittan
morfin ile yapilan ygun analjezinin (rutin uygulamanin &ati opioid) postoperatif
miyokardiyal iskemiye etkilerini agirmislardir. Yasun analjezi grubunda gan atak
insidans veiddeti belirgin olarak daha az bulungtwr.

3. Koagulasyon sistemine etkileri:

Asri hem stres yanita yol acarak hem de mobilizasyongeciktirerek
tromboembolik komplikasyonlarda dnemli rol oynavlajor cerrahinin neden olgu
hiperkoagtilasyon postoperatif donemde de devam ekdetromboembolik
komplikasyonlara yol agmakta ve postoperatif mddale morbiditeyi arttirmaktadir.
Protein C gibi d@al antikoagilanlarda azalma, trombosit reaktivitdsi plazma
vizkozitesinde, prokoagulan faktdrlerde ve fibriz@te arts olur. Koagulopatinin
etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte stresrytin bir sonucu oldiu kabul
edilmektedir.

4. Gastrointestinal ve Uriner sistem tzenme etkileri:

Gastrointestinal motilitede azalma, sekoesye duz kas sfinkter tonus artile
gastrik staz ve paralitik ileus, bulanti-kusma nena gelebilir. Analjezinin
postoperatif gastrointestinal sistem disfonksiyanupozitif veya negatif etkileri

yonteme ve analjezik maddeye gorgidmektedir. Epidural lokal anestgm alt batin



ameliyatlarinda hem nosiseptif afferentleri hemsdenpatik efferentleri bloke ederek
motiliteye pozitif katkisi olur. Epidural opioid @ssistemik opioid kadar olmasa da
gastrointestinal sistem motilitesini direk olarakvglatmaktadir. Ama ggadig kaliteli
analjezi ile sempatik hiperaktiviteyi az da ols&ileyerek indirekt olarak motilite
Uzerine pozitif etki yap#n bilinmektedir

5. immiin sistem (izerine etkileri:

Immiinosupressif etkiyle granulositoz, kemotaksis, Vie B lenfosit
fonksiyonlarinda azalma olur.

6. Endokrin sistem Uzerine etkileri:

Noroendokrin ve sempatik sinir sisteminin cerraltirese yaniti bgatan,
dizenleyen ve surdiren mekanizmada 6nemli roltivard

Noroendokrin sistemi etkileyen en 6nemyananlarsunlardir;
1- Vucut sivilarindaki desiklikler
2- Doku ve kandaki K O, ve CQ iyon konsantrasyonlarindaki glgiklikler
3- Infeksiyon
4- Vicut ve cevre sicaigindaki deisiklikler
5- Ruhsal etkilenmeler
6- Agr

Uyarilan alandan kalkan somatik afferent sempatik olmak Uzere otonom
afferent stimuluslarin hipotalamo-hipofizer hormeekresyonu ve sempatik sistemi
aktive etmesiyle kortizol ve katekolaminler gibi t&olik hormonlarin salinimi
artarken, insulin ve testesteron gibi anabolikinamlarin salinimi azalir.

Agrinin komplet inhibe edilmesi metabolik ve endokyaniti parsiyel inhibe eder.
Kortizol yanitini baskilamak icin tum sempatik aéfetlerin bloke olmasi gerekir.
Halter 1977'de cerrahi sirasinda ve postoperatifretbe adrenalin ve noradrenalin
seviyesinin yukselgini ve en az iki saat sure ile yuksek kgldi gostermytir.

Bugln icin iyi bir analjezinin kardiyovaski) pulmoner ve metabolik
parametreleri pozitif yonde etkileyerek postopéramortalite ve morbiditenin
azalmasinda 6nemli bir pay! olglukabul edilmektedir. Bu katkinin ne 6l¢ctuide gidu
heniliz tam olarak bilinmemektedir. g@r taraftan analjezi glanmasinin da kendine
gore olguya getirghi riskler vardir. Bu riskler deneyimsizlikle ve yesiz gozlemleme

halinde postoperatif mortalite ve morbiditeyi direkarak artirabilecek niteliktedirler.



Postoperatif kronik gsri ®t1213:14

Kronik veya persistan postoperatigrg cerrahi bir prosedir sonrasinda gpli
postoperatif en az iki ay surepraolarak tanimlanir. Bu taniyr koyabilmek icin hask
rekkirensi veya oOnceden var olan bigriasendromunun ekarte edilmiolmasi
gerekmektedir. Kuzey Britanya’dam klinigine bgvuran hastalarin %20’si cerrahiye
bagli kronik agri nedeniyle bgvurmaktadir.

Epidemiyolojik veriler baz alinarak denil@bki; postoperatif kronik &ri icin en
iyi belirlenmis risk faktorii cerrahinin tipidir. En yiksek insiddar doku ve sinir
hasarinin fazla oldiu amputasyon, torakotomi, meme, inguinal herni,treksite
cerrahisi ve koroner by-pass prosedurlerinde géelitedir. Dger risk faktorleri;
reoperasyon, sinir hasari, ortg#apreoperatif ve akut postoperatigrg noérotoksik
radyo-kemoterapi, ya cinsiyet, madde tgamliligi, genetik duyarlilik ve psikososyal
(depresyon, norotik kilik, anksiyete gibi) faktorlerdir.

Mastektomi, koroner by-pass (safenektorl@) iveya inguinal herni gibi
operasyonlarda, geng ve vicut kitle indeksi yikskak hastalarda postoperatif kronik
agrl insidansi artmaktadir. Kadin cinsiyet, torakotomya kolesistektomi sonrasi
kronik gari icin risk faktorudur. Risk faktorlerinintim cerrahi  prosedurler igin
“evrensel uyarlanabilirgi” bulunmamaktadir ve bireysel bazda her hasta igyri
postoperatif kronik &1 riskinin dngorilmesi kabul edilmektedir.

Postoperatif kronik@inin balica sinir hasari ve yara inflamasyon cevabi olmak
Uzere multifaktoriyel etyolojisi ve patolojisi vard Bunlar periferik ve santral
sensitizasyona, patolojikga gelisimine (g1r akut veya persistarga), cerrahi insizyon
bblgesinde hiperaljezi veya allodiniye yol acarl&inir hasari cerrahi siresince
kacinilmazdir ve kronik noropatikga olusumuna yol acabilir. Fakat cerrahi sinir
hasarina maruz kalan tim hastalarda noralji smeimektedir. insizyonel gri,
inflamatuar ve noropatik elemanlarin kombine gdigld benzersiz bir patolojik ve
nosiseptif antitedir. Periferik noéral sensitizasyoskar doku formasyonu, tumor
rekkirensi ve postoperatif  kronik @1 vakalarinda sempatik sinir sistemi
degisiklikleriyle rejyonal nérojenik inflamasyon postapéif kronik gri gelisimine

katkida bulunabilmektedir.



Postoperatif kronikgainin 6nlenmesi igin;
1. Cerrahi sinir ve doku hasarinin 0Onlenmesi: Gereksie tekrarlanan
yontemlerden kacinma, minimal invaziv yakha ve teknge dikkat edilmesi, 6zellikle
sinir hasari ve gegidoku travmasindan kaginma,
2. Koruyucu analjezik tekniklerin (preventif ve preetmfykullaniimasi,
3. Egitim ve halk sgligi insiyatifleri,
4. Riskli hastalarin tghis edilip gézlenmesi,
5. Multidisipliner agr klinigi destgiyle tamamlayici tedavinin glanmasina 6zen
gosterilmelidir.

Postoperatif kronikga gelisme riski olan hastalari gkis etmek icin birtakim
araclar gekltirmek Uzere ileri dizey camalar o6nerilmektedir. Olasiliklar;
epidemiyolojik risk faktorleri analizi, perioperhtsomatosensoryal test uygulanmasi,
deneysel @1 stimulasyon testi veya belki de gelecekte gé&ntsstler uygulanabilir.
Ayni zamanda multimodal koruyucu analjezinin etkjle psikoloji ve fizik tedaviyi
iceren multidisipliner yakkamlar postoperatif kronik @nin énlenmesi ve tedavisi

acisindan agariimaldir.

POSTOPERAF AGRI TEDAYV isi®**%17

Postoperatif gri tedavisinde amag; hastanin rahatgial en aza indirme veya
ortadan kaldirma, derlenmeyi kolagtiama, yan etkilerden kacinma veya etkili bir
sekilde onleme ve tedaviyi ekonomik hale getirme alohr. ideal bir postoperatif
analjezi yontemi yoktur. Her yontemin avantajlae gdezavantajlari ile etkili olchw
bolge ve &n cinsi arasinda farklar bulunmaktadir. Postopleragr tedavisi igin
kullanilabilecek bircok yontem mevcuttur. Hangi (@min secilmesi gereldi
konusunda; olgunun fizik durumunggranin siddetine,siddetli agri beklenen sireye,
cerrahi girgsimin yeri ve nitelgine, personel ve teknik olanaklara, yontemin hastay
getirecgi risklere dikkat edilmelidir. Dolayisiyla her hasigin standart bir tedavi
yontemi olamaz.

Postoperatifgau tedavisi icin yapilacak ggimleri i¢ donemde derlendirmek
olasidir. Postoperatif ga tedavisi igin girgim yontem ve donemleri;

A. Preanestezik donem

a. Premedikasyonda analjezik,
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b. Rejyonal anestezi uygulamasi.
B. Intraoperatif donem
Analjeziklerin anesteziklerle komagyonu.
C. Postoperatif donem
1. Parenteral yontemler
a. Intravenoz,
b. Intramuskadiler,
c. Subkdtan.
2. Non-parenteral yontemler
a. Solunum yolu,
b. Gastrointestinal yol,
c. Transdermal yol,
d. Transmukozal yol,
e.Intraplevral yol,
f. Rejyonal yontemler,
i. Periferik bloklar,
ii.intraspinal yontemler,
- Epidural,
intratekal.
g.Non-farmakolojik yéntemler
- Stimulasyon yontemleri,

- Kriyoanaljezi.

HASTA KONTROLLU ANALEZ{*®+92°

(HKA/PCA=Patient Contillled Analgesia)

1960’ yillarda kuguk dozlarda intravenggioid uygulanmasinin konvansiyonel
metodlara gore daha etkili olgunun gdsterilmesinden sonra analjezik ila¢ dozunu
hastanin kontrol edebilglibir sistem gelitirilmi stir. HKA olarak tanimlanan bu sistem,
1980’lerin ortalarinda mikrogip teknolojisindeki zhi  gelsmelere paralel olarak
kullanimi kolay cihazlara dominls ve postoperatif analjezide yaygin olarak
kullaniimaya bglanmstir. HKA yonetiminde hastanin analjezik ilaci keridéndine

verebilmesi ve grsini kontrol edebilmesi, postoperatigrala major etken olan
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anksiyete ve stresi azaltmaktadir. Ayrica intranilesk opioid uygulamalarindaki
absorbsiyondan ya da hgimeden kaynaklanan gecikmelerin olumsuz etkisi HKA
yontemiyle ortadan kaldirilip daha etkili bgrakontroll sglanmaktadir.

Gunumuzde HKA ustin teknolojik 6zelliklesahip cihazlar ile iv, im, sc, rektal,
oral, transdermal, intranazal, epidural ve intratelolarak uygulanabilmektedir.
Postoperatif g tedavisinde ¢cocuklarin da yararlanalildir yontem olarak bgar ile
kullaniimaktadir. Seruma hazirlanan analjezik sgdiis cihaza ait infizyon seti
aracilglyla hastaya verilmektedir. Cihazlarin hasta taddn kullanilan kumanda
digmesi vardir. &ridan rahatsizlik duydw zaman hasta bu giineye basmakta, cihaz
onceden ilgili hekim tarafindan programlanan midéki ilaci hastaya kullanmakta
oldugu yoldan vermektedir. Cihazlar olasi komplikasyotidéan korunmak icin ilk
dozun maksimum etkisi Bamadan ikinci dozun verilmesini, doz limitinigibmasini

ve hava embolisini 6nleyen mekanizmalar ile domagtir.
Hasta Kontrolli Analjezi’nin avantajlari

- Hastalarin bireysel farkhliklarindangam hersiddetteki &rida hizli bir kontrol
sgilar.

- Dozlarin saatlik ayarlanmasi ile surekdiizyona olanak sdar.

-Ilacin plazma konsantrasyonu sabittir.

- Agril intramuskuiler enjeksiyon gereksinimini kaldiri

- Hemireye olan gereksinimi azaltir.

-Intramuskailer yola gore daha az ilag gereksinimitluy

- Kullanilan ilacin avantajlarini devantirat

- Erken mobilizasyon, fizyoterapiyegyum ve hastanede kalma suresinde
kisalmaya bg postoperatif komplikasyonlarda azalmaya nedein. ol

Hasta Kontrolli Analjezi’nin dezavantajlari

- HKA'nin pompa maliyet fiyatlari yiksektiMimkun oldgunca iyi korunup
uzun sure kullanilabilmelidir.

- Kullanilan ilaglarin yan etkilerini odan kaldirmaz.

- Dperleri gibi akut grili  hastalarda solunum ve dom icin iyi bir
monitbrizasyon gerekir (apne monitdrl, puls&simetri gibi). Bunlar yoksa
nabiz, tansiyon, solunum sayisi ve sedasyon egrec hemire tarafindan cok iyi

izlenmesi gerekir.
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- Ozellikle surekli infuzyon + HKA modundapioidlere cok cabuk tolerans
gelismektedir.

- Hekim, hasta ya da mekanik kaynakli bugorunlar tedavide kesinti ve
basarisizlik nedeni olur.

- Invaziv yolla ve uzun sire uygulagthda viicuda gigi yeri enfeksiyon kapisi
olabilir.

- Yetsmis ve deneyimli elemanlarla uygulanabilir.

- Ozel set gerektirir.

- Kisa etki sureli bir ajan verilirse ol#de ilk saatlerde istek sayisi fazla olur.

- HKA cihazlarinin elektrostatik ghrj yapan ve elektromanyetilgim yayan
cihazlardan uzak tutulmasi gereklidir.

- Zaman icinde kalibrasyon gerekir.

- Hasta uykuda olgu donemlerde HKA modundaki kullanimda ila¢g alamaz v
agri ile uyanabilir.

- HKA icin kullanilan analjezik ajan gecirnsoldugu ajanlarla ayni yoldan
verilemez.

HKA'’ de kullanilan temel kavramlar

HKA uygulamalarinin dou yapilabilmesi, HKA cihazlarinda @ou kullanilan
tanimlarin iyi bilinmesi ve dgru programlanmasi ile mimkundur.

Yukleme dozu (Loading dose)Sistem calmaya baladiginda hastaningsini
hizla azaltmak amaciyla verilen analjezik ila¢ rarkdir. Yeterli yikleme dozu hastanin
agrisinin hizla azalmasina neden olur. Hastanin enesin uyanma sirasindajaur
duzeyi cihazin etkigekilde kullaniimasini engeller. Ayrica erken post@tif donemde
agri en yuksek diizeydedir. Dolayisiyla yukleme domilladnilmadan 6nce idame dozu
kullanilirsa analjezik etkinin kamasi gecikirilacin analjezi sgayan plazma diizeyi
“minimal efektif analjezik konsantrasyon” (MEAK) aiak ifade edilir. Yani MEAK
hedef konsantrasyondur.

Bolus doz (Demand dose)HKA cihazlari hastanin kendisine belirli aralikiarl
verebildigi bir bolus dozu icerir. Bun&lKA dozu veyaidame dozuda denir. Her
bolus uygulamasi sirasinda sinyal duyulmasi hastanksiyetesini azaltirken, bu da
daha iyi &r kontroli s@lanmasina yardimci olur. Kiguk miktarda ve sik kige

edilen bolus dozun amaci, analjezik ilacin kan giimesedasyon okiurmadan
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emniyetli sekilde idame ettirebilmektir. Bu etkiyi ojturmak icin gerekli miktar
oldukca ksisel farkhliklar gosterir. Bolus dozun her hastni optimal miktarda
ayarlanmasi 6nemlidir. Bu miktardan daha az vegliyan etkiler ortaya cikar. gail
isteklerin sayisi kadar karisiz istek sayisi da oOnemlidir. Bu istek/bolusanor
(delivery/demand) hastanigradizeyi ve anksiyete derecesi hakkinda bilgirvéiger
yeterli istek sayisina gamen tatmin edici analjezi g@namiyorsa bolus doz %25-50

oraninda arttirilabilir.

Kilitl kalma siresi (Lockout time): Kilitli kalma sdresi, HKA cihazinin
hastanin devam eden yeni isteklerine cevap vegmedinemdir. Doz @ami riskini
engeller. Ajanin etkisi hizli Bayor ve etkili oldgu kompartmandan c¢abuk diffiize
oluyorsa Kkilitli kalma suresi kisa tutulmalidir.lili kalma siresi bolus miktarindan da

etkilenir. Bolus doz yiiksekse sire uzayabilir.

Limitler: Limitler HKA cihazlarinda emniyeti $damak i¢cin mevcuttur. Bir veya
dort saatlik doz limitine ukaldiginda devreye girerler. Bu limitler gitirilebilir. Ama

once hastaningaisinin kayngi dikkatle deerlendirilmelidir.

Bazal inflizyon: Bircok HKA cihazinda sabit hizli infiizyon, sabitzhiinfiizyon

+ bolus ve bolus isggne gore ayarlanan inflizyon secenekleri vardir.

Sabit hizli inflizyonda analjgm plato dizeyine ukmasi yaklatk 20-24 saati
bulmaktadir. Dolayisiyla bu sureyi kisaltmak icenlyir yiikleme dozu eklenmeli, ya da
degisken infiizyon hizi kullaniimaldir. Sabit hizli irfjon hastalar arasinda gortlen
analjezik gereksinim farkliliklarina cevap verm&z nedenle infiizyon hizi, hastanin

analjezik istgine gore ayarlanmalidir.

Hastalar iki tip @1 yonunden dgerlendirilmelidir. Birinci tip &r1 cerrahi insizyon
bolgesinden kaynaklanir ve sabit hizli inflizyontentkol altina alinirikinci tip agri ise
oksuirme, fizyoterapi veya pansumargigdieni sirasinda olgan akut gri atggidir. ikinci

tip agrinin giderilmesinde basit sabit hizli inflizyonalus dozun eklenmesi Onerilir.

Sabit hizli infizyon + bolus se¢gmele bazal infizyona ek olarak aralikli bolus
dozlar kullanilir. Burada amag; bolus doza kucuktaerda bazal infizyonun eklenmesi
ile ilacin plazma konsantrasyonundaki oynamalazadtdmasi ve daha iyi bir analjezi
elde edilmesidir. Bolus isggne gore ayarlanan inflizyon sec¢gnanaljezi kalitesini
arttirmak ve yan etkileri azaltmak icingintulmastar.
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Program segimi: Modern HKA sistemlerinin ortak 0zedi; hastanin kendisine
bagll inflzyon pompasi ile bir mikrocip ara@iyla dnceden belirlenmidoz sinirlan
ve kilitli kalma siresi icinde etkitgmini sgglamaktir. Hastalar cihaza glaaktive edici
digmeye basarak pompay! galnr. Her digmeye basmanaljezik istek olarak ifade
edilmekte, sadece f{aili pompa aktivasyonlaribolus doz verilmesi ile
sonuclanmaktadir. Bolus doz, ila¢ konsantrasyongibee (mg/ml veya pgr/ml),
solisyonun hacmine goére (ml) veya her ikisine géesglebilir. Bircok HKA cihazi
tedavinin son 12-24 saati boyunca verilen boluslémplam sayisini ve yapilan istek
sayisini hafizasina alilyi bir hasta gitimi ve yeterli bolus doz ile istek ve bolus doz
arasindaki oran 1.0’a yakla. Bolus verilmesini takiben Kkilitli kalma sitredevreye
girmekte ve onceden belirlenen bu zaman zarfindadge doz verilmemesi garanti
altina alinmaktadir. Kilitli kalma siresi hastanbelirli zaman icinde kendisine
verebilecgi bolus sayisini sinirlar. Dolayisiyla hasta keimdisdoz aimi yaratacak
miktarda analjezik ilag vermemiolur. Doz aimi riskini azaltan ikinci guvenlik
mekanizmasi ise maksimum doz sinindir. Cihaziméifpali olarak maksimum doz

siniri bir veya dort saat olarak secilebilir.

Bolus doz, bazal infizyon hizi, kiliti lkaa suresi gibi HKA sisteminin
fonksiyonlari klinisyen tarafindan programlanir.dtidar sadece bolus sayisini belirler.
Bolus miktari hastaya yaklk 30-60 dakika ek doz gerektirmeden analjegissamcak,

ancak airl sedasyon okiurmayacalsekilde olmaldir.

HKA'de ¢aitli doz uygulama secenekleri vardir. Sadece badakyon, sadece
bolus doz, bazal infizyon + bolus doz ve bolus dozk doz seklindedir. Bu
seceneklerin populer olani sadece bolus dozdursdgenek tamamen hasta kontroli
altindadir. Onceden programlandoz ve kilitli kalma suresine gore gaft En énemli
dezavantaji hastanin uykuda sistemi aktive edeniemedeniyle siddetli agr ile
uyanma riskidir.

Bazal inflzyon + bolus doz, subterapoétikpgtazma konsantrasyonugar. Bazal
infizyon eklenmesinin  gkadigi avantaj, opioidin plazma dizeyinin ¢ok
azalmamasidir. Boylece hasta uyagnubla etkili konsantrasyona yakin plazma dizeyi
mevcut olur. Bu durum hem bolus igitei azaltir hem de birbirini takip eden isteklerin

arasindaki sureyi uzatir.
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Dger bir bazal inflizyon secgegigse hasta ayarli inflizyon sistemidir. Bu sistem,
bir mikrocip aracilgiyla belirli bir sire boyunca hastanin istek sayisalgilayarak
inflizyon hizini buna goére arttinir veya azaltir. zBeantaji, hasta sistemin hizini

artirarak doz @amina neden olabilmektedir.

Onerilen dier bir segenek ise hasta ayarli inflizyon + bolstesiidir. Burada da
inflizyon hizi hastanin yagti istek sayisina gére ayarlanmaktadigridin artmasi
durumunda daha cabuk olarak yeterli analjegiasebilir. Ancak hasta ayarli inflizyon
sistemi ile ayni dezavantaja sahiptir.

HKA kontrendikasyonlari:

- Allerji hikayesi,

-llag bagimliligi hikayesi,

- Mental ya da fiziki nedenlerle cihazilamamayacak hastalar,

- Psikiyatrik hastalar,

- Deneyimsiz gak personeli,

- Hastanin reddetmesi.

HKA’de kullanilan ajanlar

1980’li yillarin  sonlarindan itibaren HKA ile ilgil bircok calsma
gerceklatirilmistir. Calismalarin  buyidk c¢gunlugunu v HKA uygulamalari
olusturmuwstur. Bu calgmalarda neredeyse tum opioid ajanlar kullangimiAncak son
yillarda opioid d¢1 ajanlar da c¢cagmalara dahil edilngtir. Bu ajanlar arasinda lokal
anestezikler, antiemetikler, N$iaklonidin ve ketamin de bulunmaktadir.

Henlz ideal analjezik olarak nitelendbilecek bir ajan yoktur. Analjezik
seciminde grinin nedenigiddeti ve hastanin durumu géz oninde bulunduruldgik
doktor tarafindan uygun analjezik ajan belirlenintraven6z HKA yoénteminde
kullanilacak ideal analjegin Ozellikleri; etkisinin hizli bglamasi, yiuksek analjezik
etkili olmasi, orta etki suresi, siflaksiye neden olmamasi, @anhlik riskinin
olmamasi, yan etkisinin olmamasi,gei ilaclarla etkilgimi ya da gecimsizfiinin
olmamasi, metabolizmasinin renal ya da hepatik ayold&imsiz olmasidir. HKA
uygulamalarinda tim opioidler kullanilabilir. Ancakemli olan kullanilan ilacin
Ozelliklerine ve etki suresine gore kilitli kalmérssinin ve bolus doz miktarinin gro

ayarlanmasidir.
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dPiD ANALJEZ iKLER #1#2324

Opioidler, ¢cok uzun zamandan beyii dedavisinde kullanilan, bilinen en eski ve
en gucli analjezik maddelerdir. Opium (afyon) atkdlerinden olan morfin ve kodein,
morfine benzer etki okuran sentetik ve semisentetik ilaglar, santrapegferik sinir
sisteminde dgal olarak bulunan bazi endojen peptidler ile bunlaagonist ve
antagonistlerinin timine opioid adi verilir. Opileild dokunma, propriosepsiyon ve
suur kaybi olmadan analjezi @arlar. ideal postoperatif @ tedavisinin belirlenmesi
ve uygulanmasinda bu ajanlarin etki mekanizmalariyan etkilerinin ve ajanlar

arasindaki farkliliklarin bilinmesi yararli olacakt
Opioidlerin siniflamasi

1. Morfin, kodein ve yari yapay turevleri (hidronfam, oksimorfon, rasemorfon, eroin,
hidrokodon, oksikodon, levorfanol): Morfin ve kodeafyon sakizinda @al olarak
bulunmasina kam digerleri morfin ve kodein ya da tebainden Uretitini Agonist
Ozelliktedirler.

2. Yapay opioidler (meperidin, fenoperidin,idith, anileridin, piminodin, alfaprodin,
metadon,  dekstromoramid, fentanil,  alfentanilsufentanil,  remifentanil,
dekstropropoksifen, levo-alfa-asetii metaddalijfenilhnepton, heptenon): Bu grup
opioidler tamamen yapay olarak Uretilirler. Agorigelliktedirler.

a) Morfinon grubu

b) Fenilpiperidin grubu (meperidin, fentanil)

c¢) Fenilheptilamin grubu (difenilhepton, hepte)
d) Aminosiklohekzanol grubu (tramadol HCI)

3. Agonist-antagonist  (karma etkili)  opioidle (Tramadol, nalorfin, nalbufin,
buprenorfin, pentazosin, siklazosin, butorfanmleptazinol, dezosin, propriam): Bu

grup ilaclar hem agonist hem de antagonist 6zetikier.

4. Antagonistler (Nalokson, naltrekson): Analjeeikileri olmayan bu ilaclar, bilhassa
opioidlerin giri dozlarinin neden oldw klinik durumlarda kullanilirlar.

Opioid ilaclar gucli analjezik etkilerinjani sira santral sinir sisteminde (SSS)

yaygin depresyon oftururlar. Hepsinin az veya cok ilagcgmliligl ve tolerans yapma
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potansiyelleri vardir. Bunlarin gnda sedasyon, o6fori, bulanti, kusma ve solunum

depresyonu yapabilirler.

Tam opioid reseptorler inhibitor G proteinne kenetlidir ve adenilat siklazi
inhibe ederler. Ayni zamanda iyon kanallarini daletler ve potasyumun hiicrestha
akimini arttinp (hiperpolarizasyon), kalsiyumurctdiicerisine gigini azaltarak noral

ateslemeyi ve nérotransmitter salinimini engellerler.

Opioid analjezikler, gili farmakolojik etkilerini opioid reseptdrlerinaektive
ederek olgtururlar. Radyoligand @anma yontemleri ilent (W), delta 6), kappa K),
sigma (@), epsilon €) ve opioid benzeri reseptor (ORL) olmak tzere alti tip opioid
reseptorii gosterilrgiir. Reseptorler, serebral korteks, ekstrapiramialain, medulla
spinalis, substansia jelatinosa ve sempatik prdupanik) néronlar, serebral ve limbik
korteksde saptangtir. Opioidler hem spinal kord hem de yuksek meldeieki
reseptorlerini etkileyerek, analjezi yaninda sedasgla olgtururlar. Spesifik etkileri
reseptorlere olan affinitelerine goregugr.

Opioid reseptdrlerinin farmakolojik etkileri
MU (n): miy ve mip alt gruplarina ayrilngtir. miy reseptori  supraspinal
analjezi, mg reseptéri solunum depresyonu, bradikardi ve fiziksasimliliktan
sorumludur. Spinal opioid reseptorlerinin %70’iniimeseptorleri olsturur.
Kappa (K): ki, kz, ks, k4 tipleri vardir. Spinal analjezi, myozis, disfori gedasyondan
sorumludur.
Delta (8): di, dyalt tipleri mevcuttur. Spinal analjezide rollerdogu distinulmektedir.
Sigma_(0): Sigma reseptorleri disfori, halusinasyon, solunuerkezi ve vazomotor
merkezlerde uyariya aracidir.
Epsilon (g): B-endorfini stimlle ederek stres cevabi azalthildirilmi stir.

Opioid benzeri _reseptér (ORL;): Bu reseptérin slevi henliz tam anlamiyla

bilinmemektedir. Yapilan ¢gimalarda ORLin anksiyeteye ve hiperaljeziye neden
oldugu ileri strdlmektedir. Opioide direnclgadan da sorumlu tutulmaktadir.
MU, delta, kappa ve epsilon nalokson tad&n bloke edilirler, sigma reseptorleri

ise bloke edilemez.
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Bir opioidin reseptor ile etkilgnesinin sonuclari ilacin Bendg reseptor
bdlgesine, reseptorin miktarina, opioidin resep#ifmitesine ve resepttre glanan
ilacin aktive etme yetegae (intrensek aktivite) @ olarak deisir.

Reseptore Bnan, reseptori aktive ederek farmakolojik etkiieolusturan ve
saf bir opioid antagonisti olan nalokson ile antage edilen ajanlara (morfin, fentanil,
petidin) agonist az sayida reseptoregi@ndiginda olgulebilir etki olgturmayan fakat
cok sayida reseptore @andiginda maksimum etki ofuran ajanlara (buprenorfin)
parsiyel agonist agonistin etkilerini ortadan kaldiran ajanlara daalokson)
antagonist adi verilir. Karma etkili agonist-antagonist etkiluguran ajanlar da
(nalorfin) vardir. Bunlar bir grup reseptorde agnetki olgtururken, dger grup

reseptorde antagonistik etki eturan ajanlardir.

Lipit solubilitesi, opioidlerin analjeziwturma ve analjezi idamesinde en 6nemli
faktordur. Fentanil gibi lipit ¢ozunurdiii yiuksek ilaclar hizla serebrospinal sividan
substantia jelatinozaya gecerler. Agekilde hizla sistemik dojama geri dénerler. Bu
nedenle etkileri cabuk klar ve ¢abuk biter. Suda eriyen opioidler, serghirad sivida
depolanir ve sinir dokularina 6zellikle gri matekpenetre olurlar. Etkileri ge¢ fiar

ve geg biter.

Erken postoperatif donemde genellikle latirvopioidler (morfin, petidin vb.),
agrinin nispeten azalgh ge¢ postoperatif donemde ise zayif opioidler godvb.)
kullanilir. Postoperatif 2-3 giin opioid analjeziillaniimasi bgimliliga yol agcmadil
gibi, opioid dozu hastanin gereksinimine goére tiédildiginde klinik éneme sahip
solunum depresyonuna da rastlanmamaktadgrindn, opioidlerin santral depresan
etkilerinin fizyolojik antagonisti gibi davrangh ve bu nedenle degasi olan hastaya
opioid verilmesinin solunum depresyonuna yol acradaiidiriimektedir.

Opioidlerin farmakokinetik 6zelliklerini etkileyen faktorler:

Ya: Nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte cok gen¢ @k yali hastalar
opioid etkilerine kayn artmsg duyarlilik gosterirler. Neonatal ve bebeklerdeoagierin
klerens hizlar dgtiktir, ajanlarin eliminasyon yari 6mri uzatm Bu durumun kan
akiminda ve metabolizan enzim fonksiyonunda azaémadkaynaklandi

dUstndlmektedir.

19



Obezite:Sufentanilin dailim hacminin obeziteyle arfit, hem sufentanil hem de
alfentanilin eliminasyon yari Omdurlerinin  ise olieyle uzadg saptanmtir.
Fentanilin farmakokinetik 6zelliklerindeyse @sgklik saptanmarstir.

Plazma proteinleri: Opioidler albumin ve alfa 1-asit glikoprotein stea olmak
uzere cgtli plazma proteinlerine k#anirlar. Opioidlerin etki gosterecekleri yere
ulasabilen kismi serbest fraksiyonlaridir ve plazmatgiro seviyesi dgilk olan
hastalarda serbest fraksiyonun agtrmimasi nedeniyle opioid ajanlara duyarllikta da
artis ortaya cikar.

Karaciger hastalgi: Hepatik ekstraksiyon orani yiksek olan fentanil ve
sufentanil gibi ajanlarda hepatik klirens, hepaki&n akimindaki d#&sikliklere
duyarlidir. Karagierin metabolik hizinin azalmasi ila¢ etkisinde uaganneden olur.

Bobrek hastalgl: Buyuk oranda karager tarafindan elimine edilen opioidlerde,
bobrek yetmezfii bolus uygulamadan sonra ilacin farmakokigietizerinde fazla
degisiklik olusturmaz ancak sirekli uygulamada 6nem kazanir. Bddreopioid
metabolitlerinin eliminasyonunda énemli rol oynan@ yetmezlik durumunda birikim

ortaya cikar.

FENTAN

Fenilpiperidinin sentetik bir derivesi oléentanilin kimyasal ismi N (1-fentanil-4-
piperidil) propionanilid’dir. Tedavi edici indeksiiksektir. Morfinden 75-100 kez daha
glcluduar ve yan etkileri daha azdir.

Farmakokinetik

Fentanil ygda cozundrlglt oldukca yuksek bir ilag olgundan kan-beyin
bariyerini hizla gecebilir. Karager tarafindan fenilasetik asit, norfentanil ve az
miktarda farmakolojik olarak aktif olan p-hidrokgéntanile metabolize edilir. Alinan
fentanilin %85'i ilk 72 saat iginde vucuttan afil#7'si dgismeden (%6 idrar, %1
digki), %78'i karagierde N-dealkilasyon ve hidroksilasyonla metabobiaak (%70
idrar, %8 dgki) atilir. Intravenéz uygulamada etkisi 30 saniyedgldra5-15 dakikada
maksimuma ulgr. Adipoz doku, akger ve iskelet kasi ajanin inaktif depolanma
bélgeleridir.ilk uygulamada hizla kanlanmasi yiiksek olan dokut@gair. Uygulanan
baslangic dozunun %80’inden fazlasi sbdakikadan kisa surede, %98,6's1 ise bir

saatten kisa surede plazmadan temizlenigilDa hacmi 3-6 It/kg, Klirensi 10-20
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ml/kg/dk’dir. Ayni 6zellgi plasenta bariyerinin hizla gecilmesingka. Tekrarlayan ve
uzun sdreli uygulamalarda inaktif dokular doymeidusundan etki siresi uzar. Bu
durum eliminasyondaki hiz kisitlayici basamaktiekrrlayan dozlarda veya sirekli
inflizyonla inaktif dokularda doygunluk alabilir ve plazma konsantrasyonu uzun sire
yuksek kalabilir. Bu durumda eliminasyon vyari ©6mréd-12 saate kadar
uzayabilmektedir.

Fentanil plazma proteinlerine %80 oranim@glanir ve akcierlerden ilk gegi
eliminasyonuna grar. Fentanil hem albumine (%50), hem de alfa @ léobulinlere
baglanir. Plazma proteinlerine glanma miktari kan pH derine bglidir. Fizyolojik
pH'da ca@unlukla iyonize sekilde bulunur. Alkalozda noniyonize formu artar.
Eliminasyon yari 6mru albumin dizeyinin, hepatikka&iminin ve mikrozomal enzim
aktivitesinin azalmasiyla artar.

Farmakodinami

Kardiyovaskuler sisteme etkileri

Fentanil analjezik ve anestezik dozlardayifz sol ventrikil fonksiyonu olan
hastalarda bile hipotansiyona nadiren neden oligevellikle vagal stimilasyona ga
bradikardi sonucu okur. Miyokard kontraktilitesinde ¢ok az ya da higggeklik
olusturmaz. Tum hemodinamik parametreler (kalp hizn kasinci, kardiyak output,
sistemik ve pulmoner vaskiler rezistans, pulmonedge basinci gibi) fentanil ile
anestezi induksiyonu sirasindaggeneden kalir. Fentanil atrioventrikiler gim
iletimini yavsslatir. R-R intervalini, atrioventrikiler d@iim refrakter periyodunu ve
purkinje lifi aksiyon potansiyel suresini uzatir.

Solunum sistemi tizerine etkileri

Fentanil gt dozdaki dolantin ve morfinden daha cabuk ve lsiggeli bir solunum
depresyonu okiurur. Yal hastalar opioidlerin solunum depresan etkilerifgha
hassastir. Fentanilden sonra hipokapnik ventilas@luperventilasyon) postoperatif
solunum depresyonunu uzatir ve arttirir; bunun niekirdiyak output ve karager kan
akiminin azalmasi nedeniyle kaggmiden atilmin azalmasidir. Fentanilin histamin
salici etkisi, bulanti-kusma yapici etkisi, bron&ogtriksiyon ve solunum yolu
salgilarinda argietkisi morfinden daha azdir. Bu nedenle astmagfavbronkospastik
hastada morfine tercih edilebilecek bir opioid ggmk ve anesteziktir.
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Santral sinir sistemi tzerine etkileri

Fentanil, serebral kan akimi ve serebratabwizmayi d&urir bu nedenle
intrakraniyal basinci yuksek olan hastalarda keiféoasincini dgiirmek icin uygun bir
ajandir. Spontan solunumda solunum depresyongtunébilecginden hiperkarbi ve
kafa ici basin¢ argina neden olabilir.

Sedasyon; opioid analjezik ilk olarak alfidda veya kronik opioid tedavisi
sirasinda dozda belirgin agrtyapildginda sikgca gortlen bir yan etkidir. Opioidegha
sedasyonun mekanizmasi daha kesinlik kazanmameggmen, klinik ve laboratuvar
kanitlar santral kolinerjik sistemin etkili olgunu gostermektedir. Opioidlerin
uyaniklik, dikkat ve solunum dizenlenmesinden sduusantral kolinerjik sistemi
engelledikleri gosterilnstir.

Kas rijiditesi

Fentanil kas tonusunu arttirarak cidddrigye neden olabilir. Bu rijidite torasik
ve abdominal kas tonusundaki progresif artmaylaalidarizedir. Hizli veya bolus
enjeksiyon, yiksek doz ve ileri y&as rijiditesi olasifiini arttirir. Rijiditenin nedeni
tam olarak aciklanamasgtir. Ancak kaudat cekirdekte dopamin yapiminda artm
olabilecgi belirtiimistir. Kas geweticileri ile azaltilir ya da onlenebilir olmasi ka
liflerinde direkt etkiyle olgmadgini gostermektedir. Genelde ilk bulgusu el gihele
fleksiyondur.

Bobrek tzerine etkileri

Tam opioidler genitolUriner sistem duz kasida kasilmaya neden olarak,
detrusor kasi ve sfinkter tonusunun artmasiylaridedansiyonuna neden olabilirler.
Idrar retansiyonu siklikla opioidlerin néroaksiyellgniminda gorilir.

Gastrointestinal sistem tzerine etkileri

Opioidler kemoreseptor trigger zonu stimidderek emetik etki gosterirler.
Gastrointestinal sistem (mide, pankreas ve barsaldalgilarini, mide ve barsak
motilitesini azaltir. Hem sistik kanal hem de odt@inkterinin tonusunu arttirarak safra
bosalmasini guclgirirler. Safra yollarindaki basin¢ agti nalokson ile kolayca
antagonize edilir.

Antitussif etki

Oksiiriik refleksinin inhibisyonu sekresyorikimi ve atelektaziye yol acabilir.
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Kasinti

Opioide b&l kasintinin mekanizmasi hala tarhalidir. Mi-reseptor aktivasyonu,
mast hticrelerinden histamin salinmasi, spinal kokd boynuz néronlarinin uyariimasi
ve spinal opioidin beyindeki kantt merkezine ilerlemesi gibi mekanizmalar ileri
surdlmitir. Kasintinin bazi opioidlerle daha sik oglug6z 6ntnde tutulursa devam
eden kantinin tedavisinde opioid @gikligi yeterli olabilir. Ezer bu yontemle de
kasintt gecmezse der o©nlemlere gecilmelidir. Antihistaminikler norcayel
opioidlerden daha cok sistemik opioidlereslb&kasintida etkilidir. Nalokson en etkili
guncel tedavisi olup herhangi bir yolla uygulang@modale b&li kasintida kullanilabilir.

Myozis

Batin opioidler pupillalarda konstriksiyomaden olurlar. Bu etkilerine kar
hicbir zaman tolerans getnez ve opioid zehirlenmesinin en iyi belirtisidir.

Fiziksel ve psik bagimlilik

Tekralanan dozlarda kullangchda fiziksel bgimlilk gelisebilir. ilacin ani
kesilmesi veya antagonistinin verilmesi yoksunlukndromuna neden olabilir.
Opioidlere kagi siddetli ilag alma tutkusu ile karakterize psikolojbazimlilik da
gelisebilir.

Hallisinasyon ve deliryum

Opioid tedavisi alan kanser hastalarinda hem vibgeh de taktil halliisinasyon
gorulebilir. Opioide bgl deliryum kanser @1 agrinin opioidlerle tedavisi sirasinda
nadir olarak gorulirse de 6zellikle terminal donkamser hastasinda gorilme ikl
yiiksektir. Ozellikle renal fonksiyon bozulgu olan hastalarda deliryum opioid
metabolitlerinin birikmesi sonucu meydana gelir.

Myoklonus ve konvilsiyon

Bu yan etkiler opioidlerin hem hizli intravenézniheade yiksek dozda kronik
uygulanmasi sirasinda bildirilgtir. Morfin-3-glukuronid ve normeperidin gibi
norotoksik metabolitler sorumlu tutulmaktadir.

Opioide b&l hiperaljezi ve allodini

Hiperaljezi genellikle morfinin cok yiids dozlarda kullanilmasi sonucu
gorilmektedir. Ozellikle intratekal uygulama sonragriilse de der uygulama
yollarinda da gorulebilmektedir. Morfin tedavisirson verilip baka bir opioide

gecilmesiyle tedavi edilebilir.
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Tolerans

Opioidlerin analjezi, solunum depresyonu sedasyon etkilerine kar hizla
tolerans gelir. Miyozis etkisine kag ise tolerans gaelmez.

Dozaj

Fentanil d§ilk dozda (1-2 pgr/kg) analjezi @amak icgin, 2-10 pgr/kg dozda
entibasyon sirasinda veya cerrahi uyaranlara &agan hemodinamik yaniti 6nlemek
icin inhalasyon anestezikleriyle birlikte, 50-100r{kg gibi yiksek dozda ise tekgnaa
genel anestezi geamak icin kullanilr.

Postoperatif g3ri tedavisinde hasta takibf>*°

Tedavinin etkinlgi ve olasi yan etkileri acisindan hastanin bedirliklarla &ri,
sedasyon ve vital fonksiyonlar agisindan takipredsdi gereklidir.

Viziel analog skala (VAS)

VAS Kklinikte &ri siddetinin dlciminde kullanilan basit, givenilirs&i strede
uygulanan bir yontemdir. VAS, horizontal veya uat olarak cizilms 10 cm
uzunlysunda bir ¢izgiden okur. Bu c¢izginin iki ucunda subjektif kategorinini ikg
arasinda tamamlayici kelimesi bulunur;gfayok” ve “olabilecek en kotu grni”.
Hastaya bu cizgi Uzerindezanin siddetine uyan yere bigaret koymasi soylenebilir.
Bir cetvel ile dlcllerek sayisal indeks elde ediGuvenilir veriler elde edilmesi i¢in ug
noktalarin hastaya iyice agiklanmasi gerekKifAS’in baslica dezavantaji @y tek
boyutuyla yanisiddetiyle deerlendirmesidir. Buna ken; agr1 basit, tek boyutlu bir
duyu olmayip sonsuz sayida niteliklere sahiptir.

Sedasyonun dgerlendirilmesi

Biling durumu, sedasyonun derecesi velalag etkisini dgerlendirmek igin
cesitli - skalalar kullaniimaktadir. Bu yoOntemlerin  @#yonu, anksiyeteyi de
deserlendirmesi beklenir. Sedasyon skalasi kullanirtkelér arasinda farkliliklar
gostermekle birlikte Ramsay Sedasyon Skalasi (R8S)k kullanilanlardandir.

Sedasyon dizeyi sayisal olagaide deserlendirilir:

1. Anksiyetesi bulunan ve ajite hasta,

2. Koopere, oryante ve sakin hasta,

3. Basit emirleri yerine getiren hasta,
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4. Glabellaya uygulanan hafif uyariya vi&sek sesli uyariya canli cevap veren
hasta,
5. Yukaridaki uyarilara daha yawevap veren hasta,

6. Yukaridaki uyarilara cevapsiz hasta.

PREEMPIF ANALJEZ j?7?%%%3%

Yirminci yluzyil bainda Crile, genel anesteziye ek olarak uygulangyomel
anestezinin, cerrahinin merkezi sinir sistemindeleme olacgl dezisikliklere bagh
olarak ortaya cikabilecek intraoperatif nosisepsiyee skar grisini Onleyecgini
bildirmistir. Buna gore; cerrahi insizyon oncesigriailetisi kesilirse, postoperatif
mortalite ve postoperatifsanin yogsunluk ve siresi azalmaktadir. Bu ggrancak 70
yil sonra Woolf tarafindan yapilan hayvan saraalari sonucunda ortaya cikan
sonugclarla desteklenebilgtir. Stresten dnce uygulanan antinosiseptif tedaffgrent
iletideki bu deisikliklerin ortaya ¢ikmasini engellemektedir. Bu guilar, “preemptif
analjezi” adi verilen nosyonun g@masina yol acniir.

Preemptif analjezi, cerrahi stimulus sohadan bglanan ve nosisepsiyonu
tamamen bloke etmek icin yapilan analjezik bir uggwadir. Preemptif analjezinin t¢
amaci vardir: Birincisi; intraoperatif ve postopgdraloku hasari sonrasi akugrayi
azaltmak, ikincisi; santral sinir sisteminigreya bali patolojik modilasyonunu gau
hafizasi) 6nlemek, Uc¢lincusi ise postoperdifnan persiste etmesini ve kronilgra
gelisimini dnlemektir.

Agnli uyaranin periferik dokudan dayip spinal kord Uzerinden beyingitamasi
bu isleme 6zgu yollarin kullanilgr karmaik bir sistemdir ve eksitator, inhibitor
sistemlerin dengesiyle gkilidir. Periferik doku hasari, sinir sistemininaryya yanitini
iki alanda dgisikli ge ugratabilir:

1. Periferik sensitizasyon: Periferik afferent taratlerdeki reseptorlerin sk
degerlerinde azalmaya yol acar.

2. Santral sensitizasyon: Spinal noronlarin eksitabindeki aktiviteye bgl artig
meydana gelir. Doku hasari sonrasinda normal affergariya artny ve uzamy yanit
santral hipereksitabilite olarak adlandiriimaktaddantral sensitizasyonun hicresel
boyutuna kisaca bakacak olursak; A delta ve Cirilifle uyarilmasi, presinaptik ugtan

tasikininler (P maddesi ve noérokinin A) ve glutamatsalinimina, yawa sinaptik
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potansiyellerin olgmasina yol acar. Bik frekansh ve tekrarlayan turde nosiseptif
uyarilar varlginda yava potansiyeller birlgmekte ve bunun sonucu olarak dorsal
boynuz noéronlarinda uzun sdreli, progresif olarakkara depolarizasyon ortaya
ctkmaktadir. Sonucta birkag saniyelik C lifleri uya dorsal boynuz néronlarinda
birka¢ dakikalik depolarizasyona yol a¢cmaktadir. Burum glutamatin NMDA
reseptorlerini uyarmasiyla meydana gelmektedir.

Bu iki mekanizma postoperatif donemde tgrihipersensitiviteden sorumlu
tutulmaktadir.

Nosiseptif uyarilar, periferden A delta @elifleriyle iletilerek dorsal boynuzda
lamina | ve V noronlarina weaktadir. Bu laminalardaki reseptif alan, normal
kosullarda dar olmasina gemen, sirekli uyaran olmasi durumundaittiedegisikliklere
ugramaktadir. Farkli uyaranlara karduyarhlik deismekte, reseptdrin mekanik,
termal ve kimyasal uyaranlara kasecici yaniti farklilgmakta veya uyaranin suresine
bagli olarak reseptdr aktivitesi artabilmektedir.

Cerrahi insizyon alaninda edm deisiklikler primer hiperaljezi olarak
adlandinlir. Bu alana kogn bdlgelerdeyse, sekonder hiperaljezi ve allodilgnir.
Allodini, normalde @risiz olan bir uyaran ilega olusmasini ifade eder. Sekonder
hiperaljezi ve allodini olgumu merkezi sinir sistemindeki geiklikler sonucu
meydana gelir.

Bu aamada fizyolojik ve klinik gri kavramlarina dg@nmek yerinde olacaktir.

Fizyolojik Agri: Agnli uyaranlarla ortaya cikan, iyi lokalize ve geidir. ince A
delta ve C lifleri ile iletilir.

Klinik Agri: Inflamatuar grn ve noropatik gri olmak uzere ikiye ayrilir.
Inflamatuar gri, periferik dokuda insizyon, yanik gibi travmatarsonucunda ortaya
cikar. Noropatik gridaysa, sinir kesisi gibi sinir dokusunun direlséia s6z konusudur.
Her iki tip &g da sinir sistemi duyarlginda hem akut hem de uzun surelgidiklikler
yapmaktadir. Bu d@siklikler sonucunda @ olusturmak igin gerekli olan @i
yogunlugu azalmaktadir.

Bu bilgiler giginda preemptif analjezi de dahil olmak Uzere bipdstoperatif
analjezi modellerinin bir yandan hem santral heemiferik sensitizasyona, gkr
yandan da hem inflamatuar hem de néropagiik aplerine yonelik olmasi gerelii

gorulmektedir.
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Preemptif analjezi; adacak @rndan korunmak veya ofacak &riyr azaltmak
amaciyla, arinin yol acacg yukarida anlatilingi olan mekanizmalar ortaya ¢ikmadan
bunlari 6nlemek amacini giden stratejidir. BoOylemgill uyaran sonucu sinir
sisteminin verdii agri yanitt ve olgan &ri hafizasinin geriletilebilege ve hatta
Onlenebilecgi dusunulmektedir. Preemptif analjezi ilgali uyarandan dnce gkmnan
etkin bir &n kontroliyle balayip, tum intraoperatif ve postoperatif donemi
kapsamalidir.

Preemptif analjezide kullanilan ilaclarpiadler, lokal anestezikler, COX-2
inhibitorleri, nonsteroid antiinflamatuar ilaclaglfa-2 agonistler, NMDA reseptor
antagonistleridir. Ayrica; nitrik oksid sentetazhilpitorleri, histamin, bradikinin,
seratonin antagonistleri ile yapilan ealalar mevcuttur. Bu ilacglar lokal, spinal,

epidural, sistemik ya da bunlarin kombinasyeekiinde uygulanabilir.

GABAPEN]']N31,32,33,34,35,36,37,38,39,40

Gabapentin (1-aminometil-siklohegzan asetik adit); nérotransmitter olary-
aminobutirik asitin (GABA) yapisal anala olup GH;7/NO, molekiler formule ve
171.24 molekul girhgina sahiptir. Fizyolojik pH da yuku fazladir. PK8,7 ve PKa
10,7’de zwitterion halde bulunur. Asidik ve bazilissyonlarda serbestge ¢ozunur.

Gabapentin 1993'te inatgi parsiyel konwislarin tedavisi icin uUretilngtir.
Amerikan Gida vellag Dairesi (FDA) tarafindan 1995 yilinda 12siyalan buyik
hastalarda jeneralize vegér parsiyel epileptik ndbetlerin tedavisinde kuilarasina
onay verilmgtir. Daha sonra yapilan cgnalarda antiepileptik etkirdi disinda geny
bir yelpazede norolojik ve psikiyatrik durumlariredavisinde yarar giadig
gosterilmitir. Gabapentinin en geniepilepsi d¢1 kullanim alani néropatik gaudir.
Gabapentinin postherpetik nevralji, diyabetik n@prefleks sempatik distrofi ve
trigeminal nevralji tedavisinde etkigli gosterilmitir. Ozellikle bipolar bozukluk
olmak tzere 21 psikiyatrik bozuklukta etkili biidtevi potansiyeli oldgu bildirilmistir.
Ayrica gabapentinin hareket bozukluklari, migreoflaksisi ve madde Eamlilig
tedavisindeki etkinfii gosterilmitir. Gabapentinin kullanim alani son zamanlarda
perioperatif surecin yonetimine gw genglemistir. Gabapentinin  postoperatif
analjezide, preoperatif anksiyoliziste, postopérddionik agriyr 6nlemede, direk

laringoskopi ve entiibasyona hemodinamik yaniti tada, postoperatif bulanti-
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kusmayi ve deliryumu Onlemedeki potansiyel rolingzedlendiren bircok Kklinik
calisma yayinlanntir.

Noropatik ggri sendromlarinda gabapentin kullanimi

Noropatik grinin gelsmesi primer ve sekonder hiperaljezi, periferik verkezi
sinir sistemi sensitizasyonu ve wind-up (kaganfenomeni olarak birtakim
degisiklikleri icerir. Geleneksel g tedavilerine iyi yanit vermemesi yuzinden
klinisyenler icin Urkuticu bir terap6tik sorun glurmaktadir. Noropatik@iya yonelik
insan ve hayvan modelleri Uzerinde gercgkléen temel arstirmalar herhangi bir
tehdit kagisinda sinir sisteminde bir dizi biyokimyasal veybpatolojik dgisiklikler
gelistigini gostermektedir. Sinir sistemininsduyaranlara kar sergiledgi morfolojik
ve islevsel uyum oOzelfii néroplastisite olarak bilinir. Agri  semptomlarinin
baslamasinda ve bu olayda ndrotransmitterler 6nenhloyoar. Alfa-amino-3-hidroksi-
5-metil-4-izoksazolepropiyonik asitin (AMPA) glutanerjik alt tipleri ve noérokinin,
N-metil-D-aspartat (NMDA) reseptorini uyararak aseluler kalsiyum iyonlarinin
salinimini sglar ve NMDA reseptori Gzerindeki magnezyum iyoratiki acip hicre
icine Cd? aksina yol acar. CZ iyonlarl protein kinaz C aktivasyonunu skean
fosfolipaz C ve nitrik oksit sentetaz Uretimine pmto-onkogen ekspresyonuna yol
acan sekonder aracilar olarak gorev yapar. BoyeNMDA reseptériniin aktivasyonu
nosiseptif sistemin duyarlgint artirir. Gabapentin postsinaptik arka boynuz
noronlarinda voltaja Wamli Ca? kanal akimlari Gzerine etkili yeni bir
antikonvilzandir. Gabapentin tek bir olayigdendropatik @&rinin ollsmasina sebep
olan olaylarin timdnu bloke eder. Yapilan prekligi&ismalarda antiinflamatuar ve
noropatik &riyi etkili bir sekilde 6nledgi gosterilmitir. Preemptif analjezik etkingi
yapilan caymalarda gosterilngtir.

Farmakodinamik 6zellikleri

Gabapentin, GABA'ya yapisal olarak benzepe lipofilik analogdur. Kesin etki
mekanizmasi halen bilinmemektedir. Gabapentin GABA« GABA-B'de veya
beyindeki GABA alim tayicilarinda aktif dgildir. Gabapentinin beyinde voltaja
duyarli kalsiyum kanallarinin alfa-2-delta alt iéhéri ile beraber bulunan glanma
bdlgelerine yuksek afinitesi vardir. In vitro olargabapentin, GABA sentezleyen
glutamik asit dekarboksilaz (GAD) enzimi ile glutatnsentezleyen enzimi module

eder.
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Farmakokinetik 6zellikler

Gabapentin plazma proteinlerineglaamaz. Proteine 38 diger ilaglarin
dizeyini etkilemez, kendi plazma dizeyleri de bu itaclardan etkilenmez. Oral
yoldan uygulanan 300 mg’'lik gabapentinin mutlakdygrarlanimi yaklgk %60’tir.
Tekrarlanan doz uygulamalarinda 300 mg ve 400 kglozlarda gabapentinin
biyoyararlanimi dgismez. Biyoyararlanimi doza @la degildir. Epilepsili hastalarda
beyin-omurilik  sivisindaki  konsantrasyonu, kararhidurumdaki  plazma
konsantrasyonlarinin yakl& %?20’sidir. Gabapentin dozlarinin tekrarlanmasiyl
kararli durum plazma dizeylerine tekrarlanan dogabgicindan itibaren bir-iki gin
icinde ulgilir ve bu dlizey tedavi suresince devam eder. Mailsi terapotik sure (g
saattir. Dozlarin tekrarlanmasiyla bu sire, tekadgpbre yaklgik bir saat kisalir.
Gabapentin tedavisinin optimizasyonu icin, aktif ddanin (gabapentin) plazma
konsantrasyonunun izlenmesi gerekli gididir. Yemeklerle birlikte alinmasi
gabapentinin biyoyararlanimini anlamli olarak etkiez. Gabapentin insanlarda
metabolize edilmez ve karma fonksiyonlu hepatikidés enzimlerini indiklemez.
Atilm hizi direkt olarak kreatinin klirensi ileigkilidir. Eliminasyon yarilanma émri 5-
7 saattir. Oral yoldan 200 mg 1€ ile isaretlenm§ gabapentin verildikten sonra,
radyoaktivitenin yaklgk %80’i idrarda ve %20'si feceste saptagtmi Renal klirens,
gabapentin icin bhca atihm yoludur. Ygi hastalarda bobrek fonksiyonlarindasga
bagl degisiklikler (kreatinin klirensinin azalmasi), gabap@m plazma klirensini
azaltir ve yarilanma siresinin uzatir. Gabapentilnm hizi sabiti, plazma klirensi ve
renal klirensi kreatinin klirensi ile orantili okt azalir. Gabapentin hemodiyaliz ile
plazmadan uzak$arilabilir. Bobrek fonksiyonlari kisitlanmiolan veya hemodiyaliz
tedavisi uygulanan hastalarda gabapentin dozunaieaynasi onerilir.

Gabapentinin kontrendikasyonlari ve dikkat edilmesi gereken durumlar:

Bilgimindeki herhangi bir maddeye karasin duyarlligi oldugu bilinen
hastalarda kullanilmamalidir. Akut pankreatitlstedarda kontrendikedir. Absans gibi
primer jeneralize nobetlerde etkili gklir. Laktoz icerdginden dolayl galaktoz
intoleransi olan hastalarda kullaniimamalidir.

Kontrollii klinik calymalarda, hastalarin %16’sinda muhtemelen klinilkdag!
onemli sayilabilecek derecede kgakeri dizeyi dalgalanmalari [<3.3 mmol/l ya da
>7.8 mmol/l (normal dger: 3.5-5.5 mmol/l)] gozlenmgiir. Bu nedenle, diyabetes
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mellituslu hastalarda kagekeri daha sik kontrol edilmeli ve gerekiyorsa @igtibetik
ilacin dozu ayarlanmalidir.

Bobrek fonksiyonlart bozuk hastalarda g@edpdin  dozu azaltilmalidir.
Gabapentin tedavisi sirasinda hemorajik pankreftitiriimisti. Bu nedenle,
pankreatitin klinik semptomlarinin ilk belirtilerjpersistan karin gusi, bulanti ve
tekrarlayan kusmalar) ortaya cikhda gabapentin tedavisine derhal son verilmelidir.
Ek olarak, pankreatitin erken tanisi icin klinikagmrmalar ve uygun laboratuvar
calismalari yapiimahdir. Antiepileptik ilaclar, konviyen sikliginin artmasi ihtimaline
karsi birden birakilmamalidir. 3-12 yaarasi pediyatrik hastalarda gabapentin
kullanimiyla beraber merkezi sinir sistemiyleskili bazi yan etkiler goralmgitr.
Bunlardan bglicalari: Duygusal d#siklik (6zellikle davrang problemleri), agresif
davranglar, konsantrasyon problemleri ve okul performadairdeisiklikler dahil
olmak Uzere dfunce bozukluklari ve hiperkinezidir (6zellikle yétmama ve
hiperaktivite). Gebelik kategorisi C'dir. Gabapenitnsanlarda anne suttine gecer.

Gabapentinin yan etkileri

Gabapentin tedavisi sirasinda en sik ridgdi yan etkiler: Somnolans (uykuya
egilim), halsizlik, bg donmesi, ba agrisi, bulanti, kusma, kilo alma, sinirlilik,
uykusuzluk, ataksi, nistagmus, parestezi stahisizliktir. Asteni, gérme bozukluklan
(ambliyopi ve diplopi), tremor, disartri, giince bozukluklari, amneziga kurulusu,
depresyon ve duygusal gigkenlikler seyrek olarak goérulir. Dispepsi, konssipan,
karin arisl, idrar kacirmagtah artgi, rinit, faranjit, miyalji, 6dem, gingivit, kanti gibi
yan etkiler de nadir olarak bildirilrgtir.

Gabapentin ile ila¢ etkilesimleri

Fenitoin, valproik asit, karbamazepin eedbarbital ile gabapentin arasinda ilag
etkilesim calsmalari yapilmgtir. Bu ilaglari kullanan hastalarin tedavilerirnsbgpentin
eklendginde balangictaki plazma dizeylerinde anlamli ggélikler meydana
gelmemgtir. Gabapentinin mide asidini notralize eden magnen ya da aliminyum
iceren ilaclarla birlikte kullanilmasi gabapentinbiyoyararlanimini %24 oraninda
azaltabilir. Alkol ya da merkezi etkili ilaglar, bapentinin merkezi sinir sistemiyle

ilgili bazi yan etkilerinisiddetlendirebilir.
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KETAM iN41'42'43'44

Ketamin 1960'ta genel anestezik olarak Uretilen Bensiklidin ttrevidir.
Fensiklidinin 1/10'u kadar potent olmakla birliktpsikomimetik etkilerinin ¢guna
sahiptir. Ketaminin S(+) ve R(-) olmak Uzere 2 rageformu vardir. S(+) izomerin
terapotik indeksi R(-) izomerden 2.5 kat daha geniS(+)-ketaminin genel 6zellikleri
ketamine benzer. Anestezik ve analjezik potansBlikat daha gegtir.

Ketamin her ne kadar anestezik olarak lisanssatitsa da; kanser hastalarindaki
direncli gr tedavisinde, noropatikga ve akut postoperatifgada da kullanilmytir.
S(+)-ketaminin intratekal uygulang noéropatik &nli kanser olgusunda yeterli
analjezinin sglandigl, ancak bu olgunun postmortem spinal kord ve dwklerinin
histolojik incelemesinde patolojik dsimlerin saptandy bildirilmistir. Bu bulgulara
dayanarak S(+)-ketaminin toksikolojik gahalari yapiimadan klinikte kullaniimamasi
Onerilmektedir. Ayrica beyin ggimine olasi etkisi nedeniyle yeniganda kullanimi
Onerilmemektedir.

Etki mekanizmasi

Ilk olarak beyindeki assosiyasyon yollari blokere@®nra retikiiler aktive edici
ve limbik sistemler etkilenir. Talamokortikal sistedeprese olurken, limbik sistemin
aktivasyonu sonucu beynin bu iki bolgesi dissosolemaktadir. Bu nedenle ketaminin
yaptgl anesteziye “dissosiyatif anestezi” denmektediacin verilmesinden sonra
dissosiyatif-kataleptik devreye giren hastanin gizacilir, horizantal veya vertikal
nistagmus gorultr. Bu sirada hasta farmakolojikalacevreden izoledir, yani beyin
afferent uyarilar alip derlendiremez. Psikolojik olarakgaliksizlik ve uzayda u¢ma
hissi siklikla vardir.

NMDA reseptorleri patolojik grinin olisumunda 6nemli rol oynarlar. Normal
sartlarda spinal ve supraspinal seviyede postsikaptmbranda, magnezyum ile bloke
durumda inaktif olarak bulunurlar. Eksitatuar néaosmitter glutamat ile agilan bu
reseptor, N§ K" ve Cd?a karsi gecirgendir. Nosiseptif stimulusun ganlasmasi
halinde artan glutamat, NMDA reseptoriinii acarak®@a spinal néron icine
girmesine sebep olmaktadir. NMDA reseptorlerinimtgiat ile acilip hicre icine
Ca?un girmesiyle balayan sirec, noéronda intraselliler olarak, patklagrinin
olusumuna zemin hazirlayan zincirleme pek c¢ok biyokisayadegisime neden

olmaktadir. Bu dgisimler spinal noéron nukleusunda gen ekspresyonuna ve
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translokasyonuna yol agarak, hicrede zaman icinddofojik kalici desisikliklere
neden olmaktadir. NMDA reseptorlerinin  nosisepsdada bu 6nemli rolinin
anlsgllmasi, nonopioid mekanizmayla analjeziglsana araw icinde olan ar
tedavisinde, NMDA reseptdr antagonisti olarak lafirketamine ilgiyi arttirngtir.

Sistemlere etkisi

Solunum sistemi: Baglangi¢ta solunumda hafif depresyon olur ancak hela
aciktir. Oksuruk, hickirik ve laringospazm nadiggviilir. Koruyucu refleksler aktif
kalir, yutma devam eder. Larengeal refleksler deikor. Ancak bu 6zellikler sedasyon
veya opioid premedikasyonuyla kaybolabilir. Ketampotent bir bronkodilator
oldugundan astmatik hastalar icin iyi bir tercihtir.

Dolasim sistemi: Ketamin arteryal kan basinci, kalp hizi ve kalpisiebarttirir.
Bu indirek kardiyovaskiiler etkiler, sempatik sigisteminin santral yolla uyariimasina
ve norepinefrinin geri aliminin inhibisyonunaghdir. Bu desisikliklere pulmoner arter
basincinda ve miyokardindeki arts eslik eder.

Santral sinir sistemi: Beyin kan akimi, metabolizma hizi, oksijen tlketve
beyin-omurilik sivisi basincini arttirir. EEG’detaive yuksek amplitidii yayaeta
aktivitesine neden olur. Bu aktivite analjezik gtkiparalellik gosterir.

Diger etkiler: Bircok olguda goOzya salgilanmasi ve terleme olur. Ciltte
kendiliginden gecen eritemat6z dokintiler olabilitmmun sistemi deprese etmez.
Bobrek ve karager fonksiyonlari Gizerine belirgin bir etkisi yoktutyiiksek dozlarda
uterus kontraksiyonlarinin sighve gucuna arttirir.

Metabolizma

Yagda erirliligi yuksektir. Oncelikle beyine ve kanlanmasi fazlanodokulara
gider. Zarlar kolaylikla gecer, yayllimi deimm zamanina kg olarak hizlidir. Daha
sonra dger dokulara dalir ve santral sinir sistemindeki etkileri buglam sonunda
ortadan kalkar. Karagerde mikrozomal enzimlerce yikilir ve yikim drtmler
bobreklerce atilir. Yikim drtinlerinden olan norkata hipnotik etkili olup, ketaminin
1/3-1/5'i etkinliktedir. Bu bilincin dénmesinden @ gorilen uzun sireli sersemlik ve
tam uyanamamay! aciklar. Ketaminin %4’0 idrarlgigimeden atilir.

Ketamin kendi metabolizmasindan sorumlwzirateri indukleyerek yikimini
arttirdgindan, ayni etkiyi gdamak Uzere giderek daha ytiksek dozlarda verilmesi

gerekebilir.

32



Dozaj ve uygulama

Indiiksiyon icin iv olarak, %1’lik soliisyondan, gkinlerde 1,5 mg/kg verilebilir.
Etkisi 30-60 sn icinde Bar, 5-10 dk strer. Analjezik etkisi 40 dk, amneeikisiyse
iki saat surer. Kas i¢ci uygulamada 3-5 mg/kg dezilebilir. Etkisi 3-5 dk icinde
baslar, 10-20 dk surer. Geregtnde balangi¢c dozunun 1/3-1/2’i kadar tekrarlanabilir.

Uygulama yollari intravendz, subkutan, epidurahnsdermal, sublingual ve
intranazal olarak sayilabilir.

Kontrendikasyonlari

Psikiyatrik bozukluklar, epilepsi, hipertiroidi, ktrol edilmemg hipertansiyon,
anstabil angina pektoris, intrakraniyal ve intralekiibasincin art durumlarda
kullanilmamalidir.

Ilac etkilesimleri

Nondepolarizan kas geeticilerin etkisi ketaminle potansiyelize olur. Tidia
ketamin kombinasyonu nébet eturabilir. Diazepam ketaminin kardiyovaskuler
etkilerini hafifletir ve eliminasyon yari 6mrini atzr. Sempatik antagonistler,
ketaminin direk miyokardiyal depresan etkilerintaya c¢ikartir. Lityum ketaminin etki

siresini uzatir.
ANESTEZI DERINL iGi*o464748

Vicudun grih uyaranlara duyarsiz hale getirilmesini amaaglay genel
anestezinin yeterli derinlikte olmasi gerekir. Arezs derinlii iki antagonist faktor ile
belirlenir; spesifik ila¢ kullaniminin neden ofglu farkli anestezi dizeylerine #a
anestetik kisim ve santral sinir sistemi, somatitgnomik fonksiyonlar ile biling
dizeyini aktive eden cerrahi uyari kismi.

Anestezistin en 6nemli gérevlerinden biei hastanin,guli ve diger bazi zararli
uyaranlar hissedip hissetmguii belirlemektir. Bunu belirlemek icin de anestezi
derinligi ile ilgili belirtilerin, bunlarin degerlendirme yontemlerinin ve anestezik
maddelerin etkinfiinin iyi bilinmesi gerekir. Anestezinin fazla yluzsyveya derin
olmasi sakincalidir. Derin anestezi vital fonksigon deprese ederek, bulber
merkezlerin depresyonu ile koma ve 6lime nedenilolen; ylzeyel anestezigall
ve zararli uyaranlari, bunlara verilen ndéroendokren refleks yanitlari yeteri kadar

Onleyemedii icin zararli olabilmektedir. Ylizeyel anesteziiadta cerrahi uyaranlara
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hipertansiyon, nabiz hizinda artma ve kas tonuswamttaaseklinde alinan yanitlar,
Ozellikle rezervleri kisith kardiyak hastalardehlikeli olabilir.

Anestezi derindinin klinik belirtileri adrenerjik blokerler, hipéansiyon gibi
eslik eden hastaliklar ve izoflurana #atasikardi gibi pek cok faktorden etkilenir.
Gunumuzde daha cok kirpik, kornea ve konjunktiviteksleri, pupilin buydkliga ve
Isiga reaksiyonu, goz warmasi, g0z kiresinin hareketleri, kan basinci,izatilt
insizyonuna alinan kardiyovaskiler ve solunumsahitia, solunumun dizeni,
derinligi ve hizi, terleme, 6zellikle ¢cene kaslari olmakeriéz iskelet kasi tonusu,
hastanin air-wayi tolere edebilmesi, yutkunma, d@edk cekilme, diyafragmatik
solunumun durumu, akgerlerin esnekfi gibi klinik belirtiler ile anestezi deringine
karar verilebilmektedir. Burada en 6nemli dlcUtraér kesinin bu belirtilerde yag
degisikliklerdir. Anestezi suresince bu tip Klinik belirtilerin takibhemodinamik
cevaplarin bgka bircok faktorden de etkilenmesi nedeniyle, tedsita anestezi
derinligini izlemek icin yeterli olmamaktadir. Bu nedenlaeatezi derinfiinin

izlenmesinde hi¢ kikusuz en objektif yontem elektroensefalografi (EEEBmidir.

ELEKTROENSEFALOGRAH (EEG)**°°1>2

EEG, beyin elektrik aktivitesinin kayit vieleminin yapildgl bir sistemdir.
Kortikal gri maddeden kaynaklanan eksitator ve bitbr postsinaptik potansiyellerden
kaynaklanir. Bu elektroensefalografik sinyal, aksiypotansiyellerinden cok daha
kicuk olan postsinaptik potansiyellerden koken. dtlektroensefalografik sinyal ¢
adet parametre kullanilarak  tanimlanir: Amplititekans ve zamanEEG
monitorizasyonu, farmakodinamik glgikliklerin surekli dlgimunid mamkun kilarak,
anestezi deringinin bir goéstergesi olabilir ve EEG anestezi siimesibiling diizeyinin
Olcimuni gosteren, goulugu kanitlanmy bir metoddur.

Normal EEG’deki temel, dlan frekans uyanik hastadaki beta dizisidir. Bu
yuksek frekansli ve genellikle giik amplitidIt sinyal siklikla uyanik beyinlerde tim
bolgelerden kayit edilir. Go6zlerin kapatiimasinikiben yiksek amplitiadli alfa
sinyalleri en iyi oksipital bdlge kaynakl olaralciga cikarlar. Bu donem anestezi
etkisindeki temel uyku paternine benzer. Beyin \atdsi yiksek frekansli dalga
olusturdusunda aktivasyonda, yaydrekansl dalga okiurdusunda ise depresyonda

olarak tanimlanir. Daha yaydrekanslar derin uykuyu tanimlar, yizeyel uyku aey
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hizli g6z hareketlerinin oldiw REM uykusunda EEG aktivasyondadir.

Anestezik ilacglar elektroensefalografidggdarin amplitiid ve frekansi Gzerinde
etkili olurlar. Acikca her bir ila¢ grubu dozagdml olarak elektroensefalografik etkide
desismeye sebep olur ve bu, bazal anestezgihh elektroensefalografi olarak
tanimlanir. Subanestezik dozlarda intravendz velagyon ajanlari da frontal beta
aktivitesinde artmaya yol acarlar. EEG isigidenlerine, parsiyel karbondioksit
degisimine, serebral hipoksi ve kas aktivitesi ile etekbter gibi etkenlere duyarlidir.
Maksimum EEG d@siklikleri anestezi altindayken frontal derivasyamla gozlenir.

Genel anestezi altindaki hastalarda beyaigalarinda daha yaya(disuk)
frekansta ve daha ggramplitiidde aktivite gozlenir.

Azotprotoksit; tek bg@na kullanildginda dominant oksipital lob alfa ritminde
frekans ve amplitidde azalma,ska bir ajan ile kombine kullanilginda ise o ajanin
klinik ve elektroensefalografik etkisini artirrgaklinde etki eder.

Desfluran; dger volatil ajanlar gibi, genel etki bazal anestegiimli EEG paterni
seklindedir. Balangicta EEG’de aktivasyon, ardindan aktivasyoralesjama ve daha
yuksek dozlarda elektriksel sessiz paternswu Desfluranin klinik cagmalarda
epileptiform aktivite olgturdusuna dair kanit yoktur, hatta refrakter status gpikeis
tedavisinde kullanilabile@e bildirilmi stir.

Opioidler; bu ajanlar ile bazal anestezigimali elektroensefalografi paterni
gozlenmez. Genellikle opioidler doza gmali olarak frekansta azalma, amplitidde
artmaya sebep olurlar. Komplet supresyon opioidlarleydana gelmez ancak cok
yuksek klinik dozlarda induksiyondan sonra keskagd aktivitesinde artma gozlenir.
Elektroensefalogram dalgalarinin 6zellikleri tabtte gosterilmitir.

Tablo I: Elektroensefalogram dalgalari

Bet 13-30 Hz: Yuksek frekans, giik amplitid, uyaniklik sirasinda
eta
hakim.
Alf 9-12 Hz: Orta frekans, daha yiuksek amplitid, uyamia gozleri
a

kapali ksinin oksipital korteksinde izlenir.
Teta | 4-8 Hz: Disuk frekans, higbir durumda hakimgie
0-4 Hz: Cok dguk frekans, d§iik veya yuksek amplitid, deri

=)

Delta | koma ile uyumlu baskilanmfonksiyonu gdsterir (Sebebi; anestegi,

metabolik faktorler veya hipoksi olabilir).
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BiSPEKTRAL INDEKS (BiS)>*°#°°°6:°7:58,59.60

Rutin anestezi praiinde EEG monitdrizasyonunun kullanilabilgce kanitlayan
ilk monitor bispektral indekstir. 1997'den beri8(BIS; Aspect Medical Systems Inc.,
Natick, MA) klinik uygulamaya girngi ve kullanimi ile birlikte bircok deneysel
argtirma yapimgtir. Glnimuzde bu monitér, sadece hipnozun moa#gsionu ve
anestezi sirasinda, intraoperatif uyaniklik insslanazaltmak icin onaylangtir. BiS,
hipnozun derecesini belirlemeye yonelik bir EEGetidir. BIS'in (¢ 6nemli 6zelli
vardir:

1. Kortikal EEG’nin bir kismi derin yapilardaki akiteyi gostermektedir ve bu
durum uyku sirasinda gemektedir.

2. BIS ampirik, istatistiksel olarak elde edikiir 6lgiimduir.

3. BIS beynin bir andaki durumunu 6lger. Belli bir ilkkgnsantrasyonunu élgmez

Hem glc¢ spektrum analizi hem deggek frekanslarin faz dasiklikleri veya
tutarlilik temel alinarak elde edilen galer 0-100 araginda normalize edilir. BS
dizeyi 90 ile 100 arasinda iken uyanik durum, @8B0D arasinda bilincli sedasyon, 60
ile 70 arasinda derin sedasyon ve 40 ile 60 aerselganestezi olarak tanimlanir. 0 ile
40 arasinda B deseri distikce, patlayici EEG baskilanmasi ve Ogafine
gelindiginde kortikal sessizlik okur (Tablo II).
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Tablo II: Bispektral indeks skalasi

BIS Diizeyi | Kinik EEG

90-100 Uyanik, sozel uyarilara Normal, uyanik
yanit veriyor.

70-80 Yuksek sesli sozel ve sinirli Senkronize, yuksek frekansl
dokunma uyarisina yanit. aktivite

60-70 Yuksek sesli s6zel ve gugli Beta dalga artimi
dokunma uyarisina giderek
azalan yanit, derin sedasyon.

40-60 Cerrahi anestezi, sozel uyartya | Normalize diguk
yanit yok, hatirlama riski guk. frekansli aktivite

<40 Derin hipnotik durum, Suprese aktivite
uyaritya yanit verebilir. oraninda artma
Koruyucu refleksler muhtemelen
korunmuy.

<20 Solunum rezervi sinirli, Supresyonda artma
koruyucu refleksler muhtemelen
korunmu.

0 Uyariya yanit yok. Izoelektrik hatta

BiS monitoriintin kisimlari

ASPECT A-2000 bispektral indeks izlem sistemi, ekragma-kapama ve ayar

digmelerinden olgan bir monitér kismi ile, dijital sinyal ceviricicéren olgu ara

kablosu, BS algilayicisi ve elektrik kablosundan @alu Sonuclar BS uyumlu yazici

ile basilabilmektedir.
Monitér 1,4 kg @irhkta, 17,5x17,5x10 cm boyutlardadir. GUnimuzaes/gin

olarak kullanilan BS monitérii kullanimi kolay, kiiciik, operasyon odadlanimina
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uygun ve kalibrasyon gerektirmeyen bir formattailaptir.

BIS monit6riiniin parametreleri

BIS monitoriniin ekraninin sol Ustsk&inde, BS'in rakamsal dgerleri okunur.
Monit6ér ekraninda mesaj bélimu, sinyal kalitesigvafik bolimleri mevcuttur. Sinyal
kalitesi bolimiunde bar grafikeklinde sinyal kalite indeksi (SQI), elektromiyogra
(EMG), EEG dalgaekli ve rakamsal olarak supresyon orani (SR); graéliminde
ise BIS egrisi ve ‘density spectral array’ (DSA) izlen{Sekil 1)

BS deseri  SQI cubuk grafik EMG cubuk grafik Supresyorani

- — S —

-
BIS deserlerinin degisim grafisi EEG dalgasi

Sekil 1: BIS monitériindeki parametreler

BIS monitori tek kanalli, ham EEG olarak trasesiniaai gosterir. Sinyal kalite
indeksi, sinyalin guvenirliiini SQI cubgu ile gosterir. SQI deerleri yiksek ise B5
degerleri daha guvenilirdir. Elektromiyelografik cubdMG aktivitesini gosterir, kas
hareketi ve tonusunda a#diyol acan herhangi bir durum refleks kas uyariimave
EMG aktivitesinde arga yol acar.

BIS monitérinde EMG’de ag@a yol acan bazi durumlar: Motor aktivitegra
nobet aktivitesi, goz hareketi ve algilayicilaremassiziidir. Genellikle uyanma
sirasinda ortaya cikan EMG aktivitesi, hasta yarken yiksek BS deserleri
gorulmesinin nedenidir. Hasta tam paralizide @glchda EMG aktivitesi ortaya
cikmazken, kas geetici kullaniimayan olgularda EMG aktivitesiyldBin yikseldpi
akilda tutulmahdirYiksek EMG aktivitesi, BS'in giivenilirligini azaltir. Baskilanngl

oran (SR), izoelektrik EEG trasesinin ylzdesinitgtis
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HS hareket monitorii gédir. Buna r&men hastanin insizyona hareket yanit
icin belirleyici olabilir. Ancak bu durum, uygulanaanestezi yontemine gadir.
Izofluran ya da propofol gibi hipnotik ajanlar kuli&diginda BS ve cilt insizyonuna
yanit arasinda korelasyon gozlenirken, opioid am@djer eklendiinde korelasyon
azalir ve yiizeyel EEG profiline, yani yiukseKSBdeserlerine rgmen hastalarda
insizyona yanit gorilmez.insizyona hareket yaniti spinal kord ardggeylia
olusturuldugundan, EEG ya da biling ve hafiza gibi daha yukdetikal
fonksiyonlarda anesteziklerin etkisiyle korelasyiistermeyebilir.

HS primer olarak hipnotiklerin EEG Uzerindeki etkife olcen bir anestezi
derinligi 6lcim metodudur. Ayni zamanda opioidlerin, inlsglan ajanlarinin veya
diger hipnotik ajanlarin diilk ya da orta dizeydeki dozlarinda daha etkilasjona
olanak verir. BS monitorizasyonu anestezik uygulamanin hipnotikmgonentini
degerlendirmeye yardim eder. 40 ile 60 arasindal® Biizeyine gére hipnotik ajan
dozunu titre etmek en uygun yaklkadir. Bu dizey buyldk ihtimalle bilingsizlik
olusturabilecek en uygun terapétik agaligosterir. Teorik olarak beyin durumunun
monitérizasyonu, gier monitérize parametreler ve klinik bulgularla ddeer, hipnotik
ve analjezik ajan uygulanmasini daha iyi dengeldiyeBEG bispektral indeks 6lguimu
anesteziden uyanma surecindeki goz acmangertdiriimesinde de faydali bir

yoldur ve bu sirecin kisalmasina yardimci olur.
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GEREC VE YONTEM

Bu prospektif, randomize, ¢ift kor gaha; Ondokuz Mayis Universitesi'nde
Etik Kurul izni alindiktan sonra, Kadin Hastaliklae Dggum Anabilim dali tarafindan
elektif olarak laparotomi planlanan 18-6Gs yaasi, fizyolojik durumu ASA (American
Society of Anesthesiologists) I-1l risk grubuna oy@0 olguda yapildi. Bilinen ilag
hipersensitivitesi olan, 18 yaltl ve 60 ya Ustl olanlar, ideal vicut kitle indeksinden
%20 fazla olan, ilag ya da alkol kotiye kullanimiardar, kontrolsiiz hastg
(hipertansiyon, diyabet, brgial astim) olanlar, dizenli gabapentin kullanim gk
olanlar, operasyondan 6nceki 24 saat icinde anlaljeglananlar, karager ve bobrek
fonksiyon bozuklgu olanlar cakmaya dahil edilmengtir.

Operasyondan onceki gece hastalarla gdeiek HKA cihazini nasil
kullanacaklari ve Viziel Analog Skala (VAS) hakkankiilgi verildi. Tum hastalar saat
22°° da oral 5 mg diazepam ve 40 mg famotidin, sabahG&’ da 5 mg diazepam ile
premedike edildi. Ameliyat odasina alinan hastalelektrokardiyografi (EKG), pulse
oksimetri ile periferik oksijen sattrasyonu (SpQCend tidal karbondioksit (ETCO2),
noninvaziv arter basinci, IB monitérizasyonlari uygulandi. Hastalarin preoifera
entibasyon sonrasi 5. dk, insizyonda, insizyon aonb., 15., 30., 45., 60. ve 90.
dakikalarda kalp atim hizi (KAH), ortalama kan bagtari (OAB), ETCO2, Sp®BIS
Olculdu ve operasyon sonundaki toplam tiketilenfldesn miktarlan kayit edildi.
Anestezi indiksiyonu i¢in 2,5 mg/kg propofol, 1 kgyfentanil iv verildikten sonra kas
gewemesi icin 0,1 mg/kg iv vekuronyum kullanildi. Astezi idamesinde %33 ,0
%66 NO karsimi ile %4-6 konsantrasyonda desfluran uygulandas Kjeyetici
ihtiyaci olunca vekuronyum 0.03 mg/kg iv olarak ulandi. intraoperatif BS; 45'in
altinda veya OAB ya da KAH’'da bazal @e gore %20 azalma olglunda desfluran
%1 azaltildi, BS deeri 55'in izerine ¢ikfiinda veya OAB ya da KAHda bazal
desere gore %20 agtioldusunda desfluran %1 artirildi. Desfluran 6 ikehSB55
Uzerindeyse hastaya 0.5 pgr/kg fentanil iv olasbaldi.

Hastalar kura usult 3 gruba ayrildi. GrupaKinsizyondan 5 dk énce 0.3 mg/kg,
cilt kapatilirken 0.2 mg/kg iv ketamin yapildi. @r&’ye; operasyondan 2 saat 6nce
600 mg oral gabapentin verildi. Grup SF'e ise imsidan 5 dk 6nce ve cilt
kapatilirken ketamin yerine serum fizyolojik verild
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Hastalar ekstiibasyon sonrasi derlenme odasina.aRastoperatif analjezi icin hasta
kontrollii analjezi yontemi ile fentanil uygulandi00 ml SF icerisine 500 pgr fentanil
eklendi ve 5 pgr/ml olacakekilde ayarlandiktan sonra bolus 3 ml (15 pgr feifta
kilitli kalma siresi 20 dk ve 1 saatlik limit 45 pglacaksekilde ayarlandi. Yikleme
dozu verilmedi. Derlenme odasindayken hastagnrsieolursa ek olarak 30 pgr fentanil
Iv uygulandi ve postoperatif 15., 30. ve 45. dakikal. saat KAH, OAB, solunum
sayisl, istirahat-6ksurikle VAS, Ramsay Sedasyoorikilk butona basma zamani,
toplam butona basma sayisl, verilen toplam fentaiktari, ek analjezik ihtiyaci, yan
etkiler ve yapilan tedavisi kaydedildi. Hastalarrledeme odasinda 1 saat takip
edildikten sonra servise gonderildiler. Servisedgiilen hastanin 2., 4., 6., 8., 12., 16.,
24., 48., 72. ve 96. saatlerinde ayni parametiagdedildi. Hastalarin ek analjezik
ihtiyaci oldygunda diclofenac sodyum (diclomec ampul, 75 mg) &Jat sarayla
intramuskdiler olarak uygulandi.

Operasyondan 12 hafta sonra hastalagéotella gorgiilerek insizyon boélgesinde

agrisi olup olmadii soruldu ve kaydedildi.

ISTATISTIKSEL ANAL iz
Power Analiz

Calsmaya balamadan once yeterli olgu sayisini saptamak iciahad 6nce
gabapentin kullanilingi bir calsmada postoperatif fentanil tiketimleri gz 6ninde
bulundurularak istatistiksel power analiz yapffd.a hata payr %5p hata payl %20
olacak sekilde gabapentin grubundaki fentanil tiketimi 28L+ 52.39 ugr, plasebo
grubunda 355.86 + 42.04 pgrggeleri dikkate alindiinda asgari olgu sayisi 28 olarak
hesapladi. Bu nedenle her gruba 30 hasta dahdliedil

Bu cakmada elde edilen verilerin istatistiksel analizitatsstical Package for
Social Scienses (SPSS) for Windows 13grami kullanilarak yapildi. Olciimle elde
edilen veriler Ortalama + SS (standart sapma) klai@de edildi. Verilerin normal
dagihm gosterip gostermegii arsstirildi. Parametrik kgullar sa&lanamadiindan
nonparametrik test uygulandi. U¢ grup dldndan Kruskal Wallis testi uygulandi.
P<0.05 anlamli kabul edildilstatistiksel olarak anlamh  fark cikanlarda ikili
karsilastirmalarda Bonferroni dizeltmeli Mann-Whitney U ttegapildi. Cok gozli

dizenlerde Ki-kare testi uygulandi. Pearson Ki-kaagtine bakildi. P<0.05 anlaml
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kabul edildi. Risk faktorlerinin postoperatif krémaégriya etkisinin dgerlendirilmesinde
Spearman korelasyon testi kullanildi. P<0.05 anl&atbul edildi.

Grup ici kanlastirmalarda normal dalima uyanlara tekrarli élcimlerde Varyans
Analizi, normal dgilima uymayanlara Friedman testi uygulandi. P<@oB&amli kabul
edildi. ikili karsilastirmalarda ise Wilcoxon testi yapildi. P<0.01 arligkabul edildi.
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BULGULAR

Gruplar arasinda demografik veriler, agestve cerrahi slresi, daha

gecirilmis operasyon 6ykusu agisindan anlamli fark yoktu @30(Tablo III).

Tablo Ill: Gruplarin demografik 6zellikleri, anestezi ve chairstireleri (ortt SS).

Grup K (n=30)

Grup G (n=30)

Grup SF (n=30)

(varlyok)

Yas (yil) 41.10x 7.17 45.17+ 8.03 45.43+ 6.90
Vucut kitle orani | 24.03+ 3.26 25.27+ 2.83 25.57+ 2.61
(kg/cm®)

Anestezi siresi 94.70+ 42.12 86.07+ 24.50 90.17+ 31.00
(dk)

Cerrahi sure (dk) | 82.17+ 35.80 75.53+ 24.00 78.36+ 30.13
Uyanma suresi 8.33+4.67 4.87+1.87° 7.80% 4.29
(dk)

Onceki operasyon| 18/12 15/15 11/19

% p<0.05 Grup K ve Grup SF’e gore

once

Gruplar arasinda uyanma sireleri acisin@dak bulundu. Grup G’de uyanma

sureleri Grup K ve Grup SF'e gore siilitti (p<0.05). Grup K ve Grup SF arasinda
anlamh fark yoktu (p>0.05) (Tablo IIIS€kil 2).

uyanma suresi (dk)

m Grup K (n=30)
m Grup G (n=30)
O Grup SF (n=30)

@ p<0.05 Grup K ve Grup SF’e gore

Sekil 2: Gruplarin uyanma sireleri (a¢tSS).

Gruplar arasinda Onceden operasyon geciren haktalénceki operasyonlari

sonrasi hissedilerga agisindan anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tablg ($ekil 3).
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Tablo IV: Gruplarin 6nceki operasyonlari sonrasi hissedifggnsgviyeleri[n,(%)].

Operasyon sonrasi GrupK Grup G Grup SF
agn siddet (n=18) (n=15) (n=11)
Hafif 7 (38.9) 5 (33.3) 5 (45.5)
Orta 10 (55.6) 8 (53.3) 4 (36.4)
Siddetli 1 (5.6) 2 (13.3) 2 (18.2)
12 -
10 -
o 8-
% @ Grup K (n=18)
g 6- m Grup G (n=15)
3 O Grup SF (n=11)
I 4
2 |
: m= s
Hafif Orta Siddetli
AQri siddeti

Sekil 3: Gruplarin 6nceki operasyonlari sonrasi hissediggnseviyeleri

Gruplar arasinda gecirilen operasyon tiideisindan anlamh fark yoktu (p>0.05)

(Tablo V) Sekil 4).

Tablo V: Gruplarin operasyon tirleri.

Operasyon turt Grup K Grup G Grup SF
(N=30) (N=30) (N=30)
Myomektomi 5 9 2
TAH 4 9 7
TAH+BSO 15 11 20
Over kistektomi 6 1 1
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25 -

20
15 @ GrupK (n=30)
®m Grup G (n=30)

10 - O Grup SF (n=30)

N 7[:L-E:Lﬁ

0 _

Myomektomi TAH TAH + BSO Owver
kistektomi

Sekil 4 : Gruplarin operasyon turleri.

Gruplar arasinda preoperatif kroniiavarligina bakildginda; Grup G'de ger
gruplara gére anlamli oranda daha fazla hastaolaikggri varligi saptandi (p<0.001)
(Tablo VI) (Sekil 5).

Tablo VI: Gruplarin preoperatif kronikga deserleri.

Preoperatif Grup K Grup G* Grup SF
kronik a gr (N=30) (N=30) (N=30)
Var 11 20 Z
Yok 19 10 >3

*: p<0.001 Grup K ve Grup SF’e gore

25 ~
*
20 +
5 @ Grup K (n=30)
% 15 1 m Grup G (n=30)
o O Grup SF (n=30)
@ 10
T
5 _
0 —
var yok
Kronik agri

*: p<0.001 Grup K ve Grup SF’e gore
Sekil 5: Gruplarin preoperatif kronikga deserleri.
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Gruplar arasinda ailede kronigriavarligina bakildginda Grup G’de djer
gruplara gore anlamh oranda fazla hastanin aifiesikronik &ri 6ykist saptandi
(p<0.001) (Tablo VII) $ekil 6).

Tablo VII: Hastalarin ailesinde kronilga dykusunun varg.

Ailede kronik GrupK Grup G Grup SF
agn Gykisil (N=30) (N=30) (N=30)
Var 5 18 4
Yok 25 12 26

*: p<0.001 Grup K ve Grup SF’e gore

30 +

25 A

@ Grup K (n=30)
15 - m Grup G (n=30)
O Grup SF (n=30)

Hasta sayisi

10 -

var yok

Ailede kronik agn oykust

*: p<0.001 Grup K ve Grup SF’e gore
Sekil 6: Hastalarin ailesinde kronilga dykisuntn varfi.

Gruplar arasinda preoperatif analjeziketiik siklgl (hastalarin bir ay icinde
kullandiklari analjezik sayisi ortalamalari baznatak dgerlendirildi) acisindan
anlamh fark yoktu (p>0.05) (Tablo VIIISEkil 7).
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Tablo VIII: Gruplarin analjezik tuketim silgh deserleri (ort + SS).

siklig1 (adet/ay)

Grup K Grup G Grup SF
(N=30) (N=30) (N=30)
Analjezik tuketim 4.37 £5.16 7.13+7.04 5.97+7.04

(]
|

Analjezik kullanimi (adet/ay)
N IN

0

= GrupK (n=30)
m Grup G (n=30)
O Grup SF (n=30)

Sekil 7: Gruplarin analjezik tiketim siig (ort £ SS).

Gruplar arasinda operasyonsl@madan hemen 6nce bakilan preoperatif VAS

degerleri agisindan anlamli fark yoktu (p>0.05) (Tab{9 (Sekil 8).
Tablo IX: Gruplarin preoperatif VAS gerleri (ort £ SS).

Grup K (N=30)

Grup G (N=30)

Grup SF (N=30)

Preoperatif
VAS

0.23+ 0.50

0,43+ 0.63

0.17+0.38

a7




0,75 +

@ Grup K (n=30)
0,5 - ®m Grup G (n=30)
O Grup SF (n=30)

Pregperatif VAS

0,25 +

Sekil 8: Gruplarin preoperatif VAS gerleri (ort £ SS).

Gruplar arasinda preoperatif, intraopérate postoperatif KAH dgerleri
acisindan anlaml fark yoktu (p>0.05).

Grup ici kaplastinldiginda: Tdm gruplarda  postoperatif 15. dk KAH;
postoperatif 30. dk, 45. dk ve 1. saate gore yukeskndu. Postoperatif 30. dk KAH,;
postoperatif 8., 12., 16., 24., 48. ve 72. saat KRaH0re digik bulundu. Postoperatif
45.dk  KAH; postoperatif 8., 12., 16. ve 24.saat HK#a goére dguk bulundu.
Postoperatif 1. saat KAH; postoperatif 8., 12., P4., ve 48. saat KAH'na gore dik
bulundu. Postoperatif 2. saat KAH; postoperatifli?., ve 16. saat KAHna gore gik
bulundu. Postoperatif 6. saat KAH; postoperatis@at KAH'na gore diilkk bulundu.
Postoperatif 16. saat KAH; postoperatif 96. saatH&f gore yuksek bulundu
(p<0.01) (Tablo X) $ekil 9).
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Tablo X: Gruplarin kalp atim hizi gerleri (ort + SS).

KAH /dk Grup K (n=30) Grup G (n=30) Grup SF (n=30)
t 85.60+ 14.03 84.30+ 14.80 87.17+ 14.01
t 81.40+ 13.54 79.43+ 12.86 77.20+ 14.01
ts 75.90+ 10.69 72.20+ 9.68 74.87+ 15.93
ts 73.27+ 12.03 72.93+10.38 70.07+ 12.13
ts 73.03+ 9.97 71.13+10.16 70.20+ 12.88
t 75.27+ 10.09° 73.77+9.75° 71.30+9.86"
t7 72.07+ 9.49 74.07+ 8.03 72.43+10.31
tg 73.78+ 10.54 75.75+ 10.63 73.67+8.72
to 73.44+ 8.69 76.71+ 11.27 73.33+ 10.45
t1o 74.33+ 11,59 76.93+ 13.47 77.03+14.79
t11 71.37+ 9.60 74.06+ 11.32 72.90+ 11.90
t1o 72.13+ 10.08° 73.20+ 12.00° 73.07+ 11.97*
t13 73.50+ 10.36 72.53+ 10.77 72.55+ 10.87
t14 74.87+ 7.64% 73.73+ 10.22" 73.83+ 8.69"
t1s 75.03+ 6.49 74.20+ 8.39 74.70+ 7.94
tis 76.03+ 7.30° 73.80+ 7.69° 76.13+7.88
t17 75.67+ 6.22 77.33+7.87 76.39+ 7.26
tig 76.20+ 557 78.00+ 9.05 76.44+ 7.50
t1o 76.90+ 593" 78.87+7.40" 7457+ 8.12"
too 76.47+ 6.98 78.00+ 5.85 74.87+6.70
to1 76.33+6.33 77.40+ 5.46 74.47+ 6.40
to2 76.33+ 7.09 77.13+6.55 73.47+ 6.17
to3 76.53+ 8.42 76.07+ 4.86 72.60+5.44

v p<0.01 (postoperatif 8.,12., 16. ve 24.saat K#dhore dgik KAH)

b 4

o

: p<0.01 (postoperatif

96. saat KAH'na gore anlamtdrak yiksek KAH)

: p<0.01(postoperatif 8.,12., 16., 24., 48. veséait KAH'na gore anlamli olarak gik KAH)

E p<0.01(postoperatif 30. dk, 45. dk ve 1. saate gilamli olarak yiiksek KAH)

. p<0.01 (postoperatif 8., 12., 16., 24., ve 4&t $&AH'na gore anlamli olarak dilk KAH)

H p<0.01 (postoperatif 8., 12., 16 saat KAH'naegéanlamli olarak diiik KAH)

*: p<0.01 (postoperatif 8. saat KAH'na gore anlaotéirak digik KAH)
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100 -

80 -
=
E 60 - @ Grup K (n=30)
= O Grup G (n=30)
z 40 @ Grup SF (n=30)
<

20 A

0 i

NN RN R R

Sekil 9: Gruplarin kalp atim hizi gerleri (ort + SS).

t;: preoperatif KAH 2. postoperatif 45. dk KAH
to: entlbasyon sonrasi 5. dk KAH t13. postoperatif 1. saat KAH
t3: insizyonda KAH 4. postoperatif 2. saat KAH
ty: insizyon sonrasi 5. dk KAH t1s. postoperatif 4. saat KAH
ts: insizyon sonrasi 15. dk KAH tie. postoperatif 6. saat KAH
te: insizyon sonrasi 30. dk KAH t17. postoperatif 8. saat KAH
tz: insizyon sonrasi 45. dk KAH t1g: postopeatif 12. saat KAH
tg: insizyon sonrasi 60. dk KAH t19: postoperatif 16. saat KAH
te: insizyon sonrasi 90. dk KAH too: postoperatif 24. saat KAH
t10: postoperatif 15. dk KAH t1. postoperatif 48. saat KAH
t11. postoperatif 30. dk KAH to. postoperatif 72. saat OAB

2%. postoperatif 96. saat OAB

Gruplar arasinda preoperatif ve intraopierattalama arter basinci (OAB)
degerleri kagilastirildiginda; entibasyonun 5. dakikasinda Grup SF'de OABp&
ve Grup K'ya gore yuksek, insizyonun 5. dakikasi@tap G'de Grup K ve Grup SF'e
gore yuksek, insizyonun 30. dakikasinda Grup K'aap3G ve Grup SF'e gore glik,
insizyonun 60. dakikasinda Grup SF ve Grup G'depGfiya gtre dgerler anlaml
olarak yuksek bulundu (p<0.05)Gruplar arasinda postoperatif OAB gaeeri
karsilastirildiginda; postoperatif 2. saatte Grup SF'de Grup G vapX'ya gore
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yuksek, postoperatif 48. saatte Grup SF ve G d@ Giya gore OAB dgerleri anlamli
olarak yiksek bulundu (p<0.05).

Grup ici kagllastirmadatim gruplarda preoperatif OAB gerleri; entiibasyon
sonrasi 5. dk, insizyon, insizyon sonrasi 5., 1§.pbstoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 16.,
24., 48., 72. ve 96. saat OAB gelerine gore anlamli olarak glik bulundu. Tum
gruplarda entuibasyon sonrasi 5. dk OARetkeri; insizyon sonrasi 5., 15., 30., 45,
60., 90. dk, postoperatif 15., 30., 45. dk, 1., 28., 48., 72., 96. saat OAB giglerine
gore anlamli olarak yiksek bulundu. Tim gruplardsizyondaki OAB dgerleri;
insizyon sonrasi 5., 15., 30., 45., 60., 90. distgeeratif 15., 30., 45. dk ve 1. saat
OAB deserlerine gore dgilk, postoperatif 16., 24., 48., 72. ve 96. saat OAB
degerlerine gore anlamli olarak yiksek bulundu. Tump¢arda insizyon sonrasi 5. dk
OAB deserleri; insizyon sonrasi 30., 45. ve 60. dk, ppstatif 15. dk OAB
degerlerine gore anlamli olarak glik, postoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 16., 24., 4. ve
96. saat OAB deerlerine gore anlamli olarak yiiksek bulunthsizyon sonrasi 15. dk
OAB dezerleri; postoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 16.,,248., 72. ve 96. saat OAB
deserlerine gore anlamli olarak yiiksek bulundunsizyon sonrasi 30. dk OAB
degerleri; postoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 16.,,28., 72. ve 96. saat OAB girlerine
gore anlamli olarak yiiksek bulundulnsizyon sonrasi 45. dk OAB ghleri;
postoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 16., 24., 48., V& 96. saat OAB derlerine gore
anlamli olarak yiiksek bulunduinsizyon sonrasi 60. dk OAB grleri; postoperatif
45.dk, 1., 2., 4., 6., 8.,12., 16., 24., 48.,vR296. saat OAB dserlerine gore anlaml
olarak yiiksek bulunduinsizyon sonrasi 90. dk OAB @ghrleri; postoperatif 2., 4., 6.,
8., 12., 16., 24., 48., 72. ve 96. saat OABgeailerine gore anlaml olarak yuksek
bulundu (p<0.01). Postoperatif 15. dakikada OABetteri; Grup K’'da postoperatif 45.
dk, 1. 2., 4., 6., 8., 12., 16., 24., 48., 72.9%e saat OAB dgerine gore, Grup G ve
SF'de postoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 16., 24., Z2., ve 96. saat OAB gerine gore
gore anlamh olarak yuksek bulundu. Postoperatif @dékikada OAB dgerleri tim
gruplarda postoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 18., 28., 72. ve 96 saat OAB ghine gore
gore anlaml olarak ytksek bulundu. Postoperatifdékikada OAB dgerleri; Grup K
ve G'de postoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 16., 28., 72. ve 96 saat OAB girine gore,
Grup SF'de postoperatif 8., 12., 16., 24., 48.,vE96 saat OAB dgrine gore anlamli
olarak yiksek bulundu. Postoperatif 1. saatte OAd3ederi; Grup K ve SFde
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postoperatif 2., 4., 6., 8., 12., 16., 24., 42, Ve 96 saat OAB gerine gore, Grup
Gde ise 2., 4., 6., 12,, 16., 24., 48., 72. ves@ét OAB dgerine gore anlamh olarak
yuksek bulundu. Postoperatif 2. saatte OABadlkeri; Grup K'da postoperatif 48. saat
OAB deserine gore, Grup G ve SF'de postoperatif 48., 8296 saat OAB dgrine
gore anlaml olarak yiksek bulundu. Postoperatiel6. saatte OAB @erleri; Grup
SF'de postoperatif 48., 72.ve 96. saatte OABet@e gore anlamli olarak yiksek
bulundu. Postoperatif 8. saatte OABzd#deri; Grup K'da postoperatif 48. ve 96. saat
OAB deserine gore, Grup G’de 72. saat OABzdane gore, Grup SF'de 96. saat OAB
degerine gore anlaml olarak yiuksek bulundu. Postdjjeté. saatte OAB deerleri;
Grup SF'de postoperatif 48. ve 96. saat OABeatime gore anlamli olarak yiksek
bulundu (p<0.01).(Tablo XI, Sekil 10)

Tablo XI: Gruplarin ortalama arter basincgdderi (ort + SS).

OAB (mmHgQ) Grup K (N=30) Grup G (N=30) Grup SF (N=30)
t 95.73£ 14.76 101.37+£15.10 102.73+ 13.34
t2 83.87+ 14.40 87.77+ 13.04 93.73+ 16.02*
t3 83.87+£9.84 90.23+ 12.31 89.40+ 16.25
7] 87.40+ 10.98 98.30+ 16.96" 94.07+ 16.06
ts 93.10+ 17.79 98.90+ 10.58 100.97+ 12.96
ts 90.37+ 14.77* 101.70+ 11.89 100.20+ 9.39
tz 95.50+ 13.41 101.07+ 14.37 100.71+ 12.87
tg 97.70+ 11.17 104.21+ 12.94% 105.58+ 13.74
tg 93.56+ 12.40 105.71+ 10.89 103.59+ 10.71
t10 96.60+ 11.32 99.63+ 19.31 100.73+ 14.12
t11 93.73+ 10.77 99.10+ 16.40 98.33+ 13.00
t12 91.97+9.10 97.80+ 16.53 96.53+ 13.30
t13 92.10+ 10.36 97.77+ 15.25 98.33+ 12.99
t14 84.03+ 13.14 87.37+ 9.73 92.06+ 12.43%
t15 84.83+ 15.18 84.77+ 12.28 90.73+ 10.39
t16 83.57+ 11.86 86.50+ 11.76 89.30+ 10.78
t17 85.13+ 10.74 88.87+ 13.91 89.27+ 12.63
t1s 82.00+ 10.36 85.63+ 13.16 88.96+ 11.33
t19 80.93+ 6.14 85.03+ 11.81 86.23+ 9.54
t20 80.73+8.83 83.27+£ 9.93 86.03+ 8.62
t21 79.30+ 6.81" 84.00+ 8.81 83.73+ 7.38
t22 80.60+ 8.12 81.33+7.87 84.47+7.41
{23 79.67+6.34 82.57+ 8.05 82.90+ 7.76
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: p<0.05 (Grup G ve K'ya gore) *: p<0.05 (Grup G ve K'ya gore)
: p<0.05 (Grup K ve SF’egbre) 0. p<0.05 (Grup G ve SFegbre)
: p<0.05 (Grup G ve SF’egbre)

H: p<0.05 (Grup G ve SFegore)

120 -
100 -

g 80 1 O Grup K (n=30)

E 60 E Grup G (n=30)

g 40 | O Grup SF (n=30)

20 -
0 I HITHITE I
IO 0L OOGHIFOEN SODPIP

Sekil 10: Gruplarin ortalama arter basincgdéderi (ort £ SS).
t;: preoperatif OAB to. postoperatif 45. dk OAB
to: entibasyon sonrasi 5. dk OAB t13. postoperatif 1. saat OAB
t3: insizyonda OAB t4. postoperatif 2. saat OAB
t4: insizyon sonrasi 5. dk OAB ti5. postoperatif 4. saat OAB
ts: insizyon sonrasi 15. dk OAB tie: postoperatif 6. saat OAB
te: insizyon sonrasi 30. dk OAB t17. postoperatif 8. saat OAB
t7: insizyon sonrasi 45. dk OAB t1g: postoperatif 12. saat OAB
tg: insizyon sonrasi 60. dk OAB t1o: postoperatif 16. saat OAB
te: insizyon sonrasi 90. dk OAB too: postoperatif 24. saat OAB
t10: postoperatif 15. dk OAB 1. postoperatif 48. saat OAB
t11. postoperatif 30. dk OAB bo. postoperatif 72. saat OAB

2% postoperatif 96. saat OAB
Gruplar arasinda preoperatif ve intraciifeBiS deserleri agisindan fark yoktu
(p>0.05). Grup ici kamlastirmadaysaher grupta preoperatif iB deseri intraoperatif
BIS deserlerine gére anlamh olarak yiksekti (p<0.01). GKida; entiibasyonun 5.
dakikasindaki BS deseri insizyondaki BS deserine goére anlamli olarak glik
bulundu. Grup SF'de; insizyonun 5. dakikasindakB Bleseri, insizyondaki BS
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degerine gore

anlamli

olarak gik bulundu (p<0.01) (Tablo XliSekil 11).

Tablo XlI: Gruplarin preoperatif ve intraoperatii®deserleri (ort + SS).

BIS Grup K (N=30) Grup G (N=30) Grup SF (N=30)
t 96.07+ 2.49" 96.00+ 1.721 96.10+ 2.28"

t 39.03+ 9.46" 42.77+ 10.49 41.90+ 10.19

ts 44.33+ 9.37 43.50+ 8.83 44.63+ 9.09

ts 43.93+ 7.37 43.27+ 7.24 40.77+ 7.31°

ts 43.63+ 5.89 42.30+ 5.65 40.77+7.31

ts 42.70+ 8.45 43.57+ 6.75 42.37+ 6.85

t7 45.18+ 14.01 47.10+ 11.97 41.39+ 531

tg 45.39+ 13.70 47.58+ 12.64 43.08+ 8.74

to 41.89+ 7.37 55.86+ 14.98 49.33+ 12.96

O p<0.01 {ntraoperatif BS deerlerine gore)

a. p<0.01 (Grup K'da insizyondakiiB'e gore)

= p<0.01 (Grup SF’de insizyondakiB8'e gore)

100 -
90 +
80
70 A
60 -
50 -
40 +
30 +
20 A
10 A

BiS degeri

0o+

*

tl

t2 t3 t4 t5

t6

1

t7 8 9

@ Grup K (n=30)
m Grup G (n=30)
O Grup SF (n=30)

Sekil 11: Gruplarin preoperatif ve intraoperatii®deserleri (ort + SS).

t1. preoperatif BS

t,: entiibasyon sonrasi 5. dkB

ts: insizyonda BS

t4: insizyon sonrasi 5. dkiB

ts: insizyon sonrasi 15. dkiB

6. tinsizyon sonrasi 30. dki8

£ insizyon sonrasi 45. dki8

g tinsizyon sonrasi 60. dki8

¢t insizyon sonrasi 90. dki8
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Gruplar arasinda total desfluran tiketagisindan anlaml fark yoktu (p>0.05)

(Tablo Xll1, Sekil 12).
Tablo XllI: Gruplarin toplam ttiketilen desfluran miktarlari {rfdrt + SS).

Grup K (N=30)

Grup G (N=30)

Grup SF (N=30)

Desfluran 97.67+ 35.86 85.27 +27.12 92.17+ 3210
miktari (ml)
120 -
100 -
E
= 80
§ @ Grup K (n=30)
£ 60 m Grup G (n=30)
@ O Grup SF (n=30)
E 40
20 -
0]
Desfluran miktari (ml)

Sekil 12: Gruplarin toplam tuketilen desfluran miktarlari Jrfdrt £ SS).

Gruplar arasinda Ramsay Sedasyon skogarléadirildiginde; postoperatif 12.
saatte Grup G’'ye gore Grup K'daggeler anlamli olarak daha glik bulundu (p<0.05)

(Tablo X1V, Sekil 13).

Tablo XIV: Gruplarin Ramsay sedasyongdderi (ort + SS).

Sedasyon Grup K (N=30) Grup G (N=30) Grup SF (N=30)

Skoru
ty 3.17+1.32 3.43+ 1.44 3.13+0.82
|2 2.87+1.07 2.93+ 1.08 3.13+ 1.11
t3 3.03+ 3.03 2.80+ 1.06 2.90+ 1.21
ty 2.50% 1.20 2.60+ 0.97 2.83+ 1.26
t5 247+ 114 2.57+£0.94 2.73+£1.11
ts 2.27+ 0.69 2.47+ 0.86 2.63+ 1.03
t7 2.17+ 0.46 2.27+0.64 2.23+ 0.57
i 2.13+0.43 2.20+ 0.55 2.13+0.35
ty 1.97+0.18" 2.10+£ 0.31 2.00+ 0.00
ti0 1.97+0.18 2.03+£0.18 2.00+ 0.00
t11 1.97+0.18 2.00+ 0.00 2.00+ 0.00
t12 1.97+0.18 2.00+ 0.00 2.00+ 0.00
t13 2.00+ 0.00 2.00+ 0.00 2.00+ 0.00
t14 2.00£ 0.00 2.00+ 0.00 2.00+ 0.00

O p<0.05 (Grup G'ye gore)
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* O GrupK (n=30)
m Grup G (n=30)
O Grup SF (n=30)

Ramsey sedasyon skoru
N

t1
t2
t3
t4
t5
t6
t7
t8
t9
t10
t11
t12
t13
t14

O p<0.05 (Grup G'ye gore)
Sekil 13: Gruplarin Ramsay sedasyorgdderi (ort £ SS).

t;: postoperatif 15. dk g. fostoperatif 8. saat

to: postoperatif 30. dk o: postoperatif 12. saat
t3: postoperatif 45. dk 10- postoperatif 16. saat
t4: postoperatif 1. saat 11: ppostoperatif 24. saat
ts: postoperatif 2. saat 12 ppostoperatif 48. saat
te: postoperatif 4. saat 13- postoperatif 72. saat
t7: postoperatif 6. saat 14. postoperatif 96. saat

Gruplar arasinda postoperatif istirahat S/Adeerlerine bakildiinda;
postoperatif 48. saatte Grup SF'deki istirahat \i#&Seri Grup K ve Grup G’ye gore
anlamh olarak dgiik bulundu (p<0.05) (Tablo X\§ekil 14).
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Tablo XV: Gruplarin postoperatif istirahat VAS gileri (ort £ SS).

Istirahat VAS Grup K (N=30) Grup G (N=30) Grup SF
(N=30)
t 4.20+2.94 5.00+ 2.15 4.67+2.23
t 4.87+2.67 5.33+ 1.69 5.10+2.21
ts 4.77+2.43 5.27+ 1.70 4.93+ 2.02
t 4.77+1.85 5.27+ 1.53 4.57+1.92
ts 5.07+ 2.02 5.13+ 1.55 4.87+ 1.80
ts 4.40+ 1.85 4.73+1.53 4.80+ 1.63
t; 4.27+1.87 4.33+1.83 4.27+1.46
t 4.00+ 1.97 4.07+1.93 3.67+ 1.67
to 3.27+1.86 3.73+ 1.80 3.60+ 1.69
t1o 2.87+2.01 3.07+1.80 2.87+ 1.72
t11 1.93+1.93 2.53 1.57 1.80+ 1.52
t1 1.00+ 1.55 1.73+ 1.64 0.80+ 1.00"
t13 0.60+ 1.30 0.80+ 1.24 0.20+ 0.61
t14 0.27+0.87 0.33+0.92 0.67+ 0.37

O p<0.05 (Grup G ve Grup K'ya gore)

(‘9

Q D3
ISR,

@ GrupK (n=30)
m Grup G (n=30)
O Grup SF (n=30)

Sekil 14: Gruplarin postoperatif istirahat VAS ggleri (ort + SS).

t: postoperatif 15. dk

G

. postoperatif 30. dk

t3: postoperatif 45. dk
t: postoperatif 1. saat

&

. postoperatif 2. saat

ts: postoperatif 4. saat

g

. postoperatif 6. saat
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g. fostoperatif 8. saat

o. fostoperatif 12. saat
10- postoperatif 16. saat
11 postoperatif 24. saat
12 ppostoperatif 48. saat
13- ppostoperatif 72. saat

14 postoperatif 96. saat




Gruplar
postoperatif 72. ve 96. saat Grup SF'dekgetter
anlamh olarak dgiiktl (p<0.05) (Tablo XVISekil 15).
Tablo XVI: Gruplarin postoperatif 6ksurikle VAS gileri (ort = SS).

arasinda postoperatif Oksurikle VAfgserlerine bakildiinda;

Grup G ve Grup K'ya gore

Okstiruk Grup K (N=30) Grup G (N=30) Grup SF (N=30)
VAS
t1 4.93+ 351 6.00+ 2.83 5.27+ 2.53
o 5.80+ 3.17 6.53+ 2.16 5.70x 2.56
{3 5.90x 2.76 6.46+ 2.08 5.47+2.40
ty 5.90% 2.32 6.53+ 1.74 5.30+ 2.34
|5 6.20x 2.31 6.40+ 1.77 5.93+ 2.26
ts 5.67+ 229 6.20+ 1.85 6.27+ 2.15
t7 5.53% 245 5.80% 2.25 5.73+x1.95
tg 5.33+ 237 573+ 2.15 513+ 221
to 4.80+ 214 5.47+1.96 5.07£ 2.27
t10 4.40+ 1.99 4.87+1.80 447+ 221
t11 3.87+1.96 4.40+ 1.61 3.60+ 1.77
{12 2.73+ 1.86 3.33+1.60 2.53+1.38
t13 1.60+ 1.85 2.53+1.48 1.33+1.32°
t14 1.20+1.54 1.67+1.18 0.67+ 1.09"
. p<0.05 (Grup G ve Grup K'ya gore)
v p<0.05 (Grup G ve Grup K'ya gore)

10 -

9 _

8 |

7

6 - @ GrupK (n=30)
5 m Grup G (nh=30)
4 O Grup SF (n=30)
3 |

2 _

14

0 - LE | LEL

SeE U~ B B NN NN

Sekil 15: Gruplarin postoperatif 6ksurikle VAS @=leri (ort + SS)
ty: postoperatif 15. dk

to: postoperatif 30. dk

t3: postoperatif 45. dk

k. postoperatif 1. saat

t. postoperatif 2. saat

t. postoperatif 4. saat
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t7: postoperatif 6. saat 1 postoperatif 24. saat

tg: postoperatif 8. saat o postoperatif 48. saat
to: postoperatif 12. saat i3 postoperatif 72. saat
t10: postoperatif 16. saat 4. postoperatif 96. saat

Gruplar arasinda HKA'de ilk butona basmaananlarina bakildinda Grup K
Grup SF’e gore anlamli olarak uzun bulundu (p<O(0&pblo XVII , Sekil 16).
Tablo XVII: Gruplarin ilk butona basma zamanlari (ort £ SS).

Grup K Grup G Grup SF
(N=30) (N=30) (N=30)
ilk butona basma 37+ 17.05" 31.00+ 14.17 26.00+ 11.10

zamani (dk)

O p<0.01 (Grup SF’e gore)

40

30 -

@ Grup K (n=30)
@ Grup G (n=30)
O Grup SF (n=30)

20 -

10 -

ik butona basma zamani (dk)

ilk butona basma zamani (dk)

O p<0.01 (Grup SF’e gore)
Sekil 16: Gruplarin ilk butona basma zamanlari (ort £ SS)

Gruplar arasinda toplam butona basmdasaya bakild¢inda; gruplar arasinda
anlamh fark bulunamadi (p>0,05) (Tablo XVIfiekil 17).
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Tablo XVIII: Gruplarin toplam butona basma sayilari (ort £ SS).

Toplam butona Grup K Grup G Grup SF
basma sayisi (N=30) (N=30) (N=30)

ty 0.37£0.81 0.30+ 0.47 0.67+1.35

t2 2.83+t5.24 3.10+ 5.52 5.53+ 15.60

t3 5.97+ 10.29 5.30+ 14.74 7.40+ 13.13
10.93+ 18.88 6.87+ 19.98 12.96+ 18.22

ts 21.23+ 46.58 11.73+ 16.98 44,23+ 75.78

te 22.90+ 45.84 26.93+ 52.62 56.03+ 89.85

tz 33.87+61.29 26.63+£62.63 55.07+ 89.50

i 52.83+90.93 26.17+ 61.85 61.87+ 96.99

tg 78.03+ 107.88 30.27+ 61.85 62.93+ 96.16

t10 72.30+ 109.14 42.20+ 83.33 61.03+ 96.43

t11 73.33+£ 108.49 58.57+ 89.55 72.00+ 100.46

t12 48.30+ 92.00 67.53+ 95.54 91.47+ 106.44

100 -

o

® 80 -

]

g

g 60 - @ Grup K (n=30)

© B Grup G (n=30)

% 40 - 0 Grup SF (n=30)

°

O 1 T T T T
N O T A I B O R RS BN N

Sekil 17: Gruplarin toplam butona basma sayilari (ort £ SS).

ty: postoperatif 15. dk
to: postoperatif 30. dk
t3: postoperatif 45. dk

4. postoperatif 1. saat
5. gostoperatif 2. saat

6. ostoperatif 4. saat
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t7: postoperatif 6. saat 10- flostoperatif 16. saat

tg: postoperatif 8. saat 11: postoperatif 24.saat
to: postoperatif 12. saat 12 lostoperatif 48. saat

Gruplar arasinda HKA ile postoperatif famit tiketimine bakildinda anlaml
fark yoktu (p>0,01) (Tablo XIX$ekil 18).

Tablo XIX: Gruplarin HKA ile postoperatif verilen fentanil ntgclar (pgr) (ort £ SS).

Fentanil miktari Grup K Grup G Grup SF
(1ar) (N=30) (N=30) (N=30)
ty 13.50+ 18.62 13.00+ 15.62 8.50+12.88
t2 11.50+ 14.02 11.00+ 12.42 20.00+ 15.92
t3 9.50+ 9.22 12.00+ 12.70 8.50+ 10.18
t 14.50+ 9.22 11.50+ 12.88 11.50+ 8.52
t5 36.00+ 19.53 27.50+ 17.21 32.50+ 16.75
ts 50.50+ 29.87 49.50+ 34.15 62.00+ 4.52
tz 61.00+ 32.94 52.00+ 30.44 56.00+ 2.93
i 51.00+ 25.41 47.00+ 25.44 46.50+ 22.06
ty 69.50+ 32.60 57.00+ 29.58 58.50+ 26.23
tio 60.50+ 32.84 50.50+ 26.27 58.00+ 27.93
t11 60.50+ 41.96 76.50+ 39.66 62.50+ 31.29
t12 45.00+ 42.79 69.00+ 32.86 73.50+ 44.97
100 -

80 -
&
% 60 - B Grup K (n=30)
g m Grup G (n=30)
E 40 O Grup SF (n=30)

20 -

O - T L L
d 8 @ ¥ v e e @ 9 9 Y

Sekil 18: Gruplarin HKA ile postoperatif verilen fentanil ntélar (ugr) (ort £ SS).
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ty: postoperatif 15. dk g. gostoperatif 8. saat

to: postoperatif 30. dk 9. ostoperatif 12. saat
t3: postoperatif 45. dk 10- postoperatif 16. saat
t4: postoperatif 1. saat 11; postoperatif 24. saat
ts: postoperatif 2. saat 12 postoperatif 48. saat

ts: postoperatif 4. saat
t7: postoperatif 6. saat

Gruplar arasinda toplam fentanil tirket acisindan anlaml fark yoktu
(p>0.05) (Tablo XX Sekil 19).
Tablo XX: Gruplarin HKA ile postoperatif verilen toplam fentamiktarlar (ugr)
(ort £ SS).

Grup K (N=30) Grup G (N=30) Grup SF (N=30)
Toplam verilen 486.50+ 75.80 472.50+ 90.15 492.00+ 45.84
fentanil miktar
(Har)
600 -
500 -
% 400 A
= @ Grup K (n=30)
é 300 + m Grup G (n=30)
s O Grup SF (n=30)
g 200 -
|_
100 -
(0]

Sekil 19: Gruplarin HKA ile postoperatif verilen toplam fentimiktarlari (ugr)
(ort £ SS).

Gruplar arasinda hastalarin postopereitifanaljezik ist&@ acisindan anlaml
fark yoktu (p>0.01) (Tablo XXISekil 20).
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Tablo XXI: Gruplarin postoperatif ek analjezik igt€ort £ SS).

Ek analjezik Grup K (N=30) Grup G (N=30) Grup SF (N=30)
istegi

ty 0.33+0.48 0.33+ 048 0.17+0.38
t2 0.27+0.45 0.17+0.38 0.43+0.50
t3 0.23+0.43 0.13+0.35 0.20+ 041
t 0.77+£0.43 0.80+ 041 0.73+ 045
ts 0.07+0.25 0.03+0.18 0.03+0.18
ts 0.07+0.25 0.03+0.18 0.03+0.18
tz 0.03+0.18 0.00+ 0.00 0.00+ 0.00
ts 0.13+ 035 0.07£0.25 0.07£0.25
ty 0.73x0.45 0.63+0.48 0.77+ 043
tio 0.10+0.31 0.37+0.49 0.20+ 041
t11 0.83+0.38 0.70+ 047 0.83+0.38
t12 0.83+0.38 1.00+ 0.00 0.93+0.25
t13 1.00+ 0.00 1.00+ 0.00 1.00+ 0.00
t14 1.00+ 0.00 1.00+ 0.00 1.00+ 0.00

1,2 -

1

)
é 087 @ GrupK (n=30)
g 0,6 m Grup G (n=30)
_‘%‘ 04 O Grup SF (n=30)
L

0,2 -

o o oa lin 1l
R R GRS IS I TN NIy

Sekil 20: Gruplarin postoperatif ek analjezik igi€ort = SS).
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t1: postoperatif 15. dk g. fostoperatif 8. saat

to: postoperatif 30. dk 9. ostoperatif 12. saat
t3: postoperatif 45. dk 10- postoperatif 16. saat
t4: postoperatif 1. saat 11; postoperatif 24. saat
ts: postoperatif 2. saat 12 postoperatif 48. saat
ts: postoperatif 4. saat 13- ppostoperatif 72. saat
t7: postoperatif 6. saat 14 fpostoperatif 96. saat

Gruplar arasinda toplam ek analjezik tiketagisindan anlamh fark yoktu
(p>0.05) (Tablo XXII,Sekil 21).
Tablo XXII: Gruplarin toplam ek analjezik tiketimi (ort £ SS).
Grup K (N=30) Grup G (N=30) Grup SF (N=30)
Toplam ek 480.00t 69.91 482.50+ 58.04 482.50t 54.59

analjezik

tuketimi (mg)

500 -
B 400 -
<
N
£ 300 - B Grup K (N=30)
g W Grup G (N=30)
$ 200 - O Grup SF (N=30)
g
© 100 -

0

Sekil 21: Gruplarin postoperatif ek analjezik tiketimi (or&8).
Gruplar arasinda 12. haftada bakilan kragik acisindan anlamli fark yoktu
(p>0.05) (Tablo XXIII,Sekil 22).
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Tablo XXIII: Gruplarin 12. hafta kronikgai degerleri[n,(%)].

Postoperatif 12. Grup K Grup G Grup SF
hafta kronik agri (N=30) (N=30) (N=30)
Var 17 (56.7) 20 (6.7) 16 (53.3)
Yok 13 (43.3) 10 (33.3) 14 (46.7)
30 -
E’ 20 -
.g @ Grup K (N=30)
= m Grup G (N=30)
%ﬁ O Grup SF (N=30)
= 10 -
S
0 _—
Var Yok

Sekil 22: Gruplarin 12. hafta kroniksa degerleri.
Gruplarin 12. haftadaki kronilkgra deserleriyle iligkili gorulen deiskenlere
bakildginda; gruplar arasinda anestezi siresi, postop&.asaat 6ksurikle VAS,

postoperatif 48. saat istirahat ve 6ksurikle VA&stoperatif 96. saat oksurikle VAS
degerleri acisindan anlamli fark vard05) (Tablo XXIV).
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Tablo XXIV: Gruplarin 12. haftadaki kronikga deserleriyle iliskili degiskenler

12. Hafta kronik gri
Degiskenler Korelasyon katsayisi P
Yas 0.13 0.23
Preoperatif VAS 0.07 0.52
Anestezi suresi 0.24 0.0Z
Cerrahi sure 0.20 0.06
Vucut kitle orani 0.10 0.34
Ailede kronik agri 0.15 0.15
oykusu
Analjezik tiketim 0.17 0.11
sikligl
Postoperatif 8. saat 0.21 0.04*
Oks VAS
Postoperatif 48. saat 0.24 0.02
ist VAS
Postoperatif 48. saat 0.21 0.04
Oks VAS
Postoperatif 96. saat 0.24 0.02
Oks VAS

Gruplarda bulanti-kusma, sbaddnmesi, halsizlik, yorgunluk, konstipasyon,

diplopi, ba agrisi gibi yan etkilere bakilmiancak bulanti-kusma ve padnmesi

disinda yan etki saptanmaghr. Gruplar arasinda yan etkiler acisindan anldark
yoktu (p>0.05) (Tablo XXV).

66



Tablo XXV: Yan etki gorulen hastalarin gruplara gorgideni.

Yan

etkiler

Grup K (N=30)

Grup G (N=30)

Grup SF (N=30)

Bulanti-

kusma

Bas
dénmesi

Bulanti- | Bas

kusma donmesi

Bulanti-

kusma

Bas
dénme

Si

t

[EY
o

t

t3

ty

ts

ts

t7

t

to

tio

t11

ti2

t13

O| O O Of W| W| 0| U1l Wl g W| | O]

tia

o O O] O] O] Of | O k| O] O] Oof of B+

O O O O] | N N Bl O W] W N N[ DN
O] O O] k| O] O k| O | O | N| | P~

O| O Of Of O] N| &~ O Wl g | O] =

o O O O] O] | O O O | k| O Oof ©

ta:
to!
ta:
ts:
ts:
te:
t7:

postoperatif 15. dk
postoperatif 30. dk
postoperatif 45. dk
postoperatif 1. saat
postoperatif 2. saat
postoperatif 4. saat

postoperatif 6. saat

g. postoperatif 8. saat

9. ostoperatif 12. saat
10- postoperatif 16. saat
11; postoperatif 24. saat
12; fpostoperatif 48. saat
13- ppostoperatif 72. saat

14 postoperatif 96. saat
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TARTI SMA

Postoperatif kronik gai; tanisi oldukgca zor, yaygin ve atlanabilen baglik
salik hizmeti gerektirmektedir. Kuzey Britanya’'dagra klinigine gelen hastalarin
%20’si cerrahiye bgi kronik agri nedeniyle b@/urmustur.(m) Kanada'da her yil
yaklasik 72000 yeni hasta postoperatif krongitidanisi almaktad(f?

Postoperatif kronik @inin baglica sinir hasari ve yara inflamasyon cevabi olmak
Uzere multifaktoriyel etyolojisi ve patolojisi vard Bunlar periferik ve santral
sensitizasyona, patolojikga gelisimine (g1r akut veya persistarga), cerrahi insizyon
bdlgesinde hiperaljezi veya allodiniye yol acarl8antral sensitizasyon, santral sinir
sisteminin ygun ve uzany nosiseptif inputa K& olarak hiperaktivitesi olarak
tanimlanabilir ki siklikla akut perioperatif perida ortaya cikar.

Postoperatif kronik @1 gelisimini 6nlemek igin birgok teknik ve ilag
kullaniimistir. Bu ilaglar arasinda; NMDA reseptér antagomistl antiinflamatuar
ilaclar, antidepresanlar, antikonvilsanlar sayliabBiz calismamizda gabapentin ve
ketamini kullandik. Daha 6nce her iki ilacla yapgngalsmalar olmasina gmen iki
ilacin biribiriyle kagilastirildigl herhangi bir cajma bulunmamaktadir.

Operasyon oOncesi uygulanan ilag ya dasitice tekniklerle, stres yanitin
engellenerek postoperatigranin kontrol altina alinmasi preemptif analjezvieamini
gindeme getirmgtir. Preemptif analjezi, spinal duyarfili cerrahi insizyondan 6nce
inhibe ederek postoperatifgmyl azaltma yontemi olarak tanimlanabilir. Preeinpt
analjeziyle ilgili yapilan cgtli calismalarda lokal anestezikler, analjezik ilaclar
kullaniimis; degisik periferik-santral sinir bloklari uygulangtir. Preemptif analjezi
uygulamasinda, hangi yolun ve hangi ajanin secilmresdaha uygun olaga
konusunda halen taginalar devam etmektedir. Yapilan giremalarda NMDA
reseptor antagonistleriningmali uyaranin arka boynuz hicrelerininsdmis cevabini
degistirmeksizin santral  sensitizasyonu Onf@digOsterilmitir. Bu argtirmalar
preemptif analjezide NMDA reseptor antagonistlerirkullanilabilecgi gorisinu
guindeme getirngtir.®®

Ketamin antinosiseptif etkisini opioid egsorleri ile inen monoaminerjikga
kontrol yollarinda alfa-2 adrenerjik reseptorlektiae ederek ve NMDA reseptor
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antagonizmas! ile meydana getirmektéir Ketaminin NMDA reseptorlerine olan
afinitesi, opioid reseptérlerine (md, delta ve kappnonoamin transport boélgelerine ve
diger reseptorlere (asetilkolinesteraz ve delta réskgpt) gére daha fazladir. Bu da
NMDA reseptori ile etkilgiminin distik ketamin dozlarinda daha selektif olgaca
distindiirmektedif®>®® Ketaminin preemptif dozu icin e#li goriisler mevcut olup
calismamizda; cerrahi insizyon 6ncesi 0.3 mg/kg ve lalpatilirken 0.2 mg/kg ilave
dozunu kullandik. Clements ve ark. ketaminin anr@jeetkisinin diguk plazma
konsantrasyonlarinda (100-200 ng/ml) saptamai bildirmis olup, sec@imiz doz
klinik olarak preemptif analjezi giyacak dozduf®”

Gabapentin, yapisal olarak GABA aralo bir antikonvilsan olup, etki
mekanizmasi tam olarak aglamamstir.®® flacin analjezik etkisinde, voltaj penli
kalsiyum kanallarinim,-; subinitlerine bganmasinin rolii oldgu belirtiimektedir®®
Voltaj bagimh kalsiyum kanallari spinal kord superfisyal laasi ile dorsal kok
gangliyonlarinda presinaptik olarak sik¢ca bulunradkt Bu kanallarin inflamatuar ve
noropatik &ri sirecinde upregile olarak glutamat vgedindrotransmitter salinimini
arttirdgl ve hiperaljeziye neden olgu gosteriimitir."*"17? Gabapentin isen-81
kalsiyum subuUnitlerine [@anip, ndrotransmitter salinimini azaltarak anehgtjezik
etki olusturmaktadit”™ Ayrica gabapentinin direkt analjezik etkisisidda, opioid
toleransi gekimini dnledigi ve olusan opioid toleransini azafitida gosterilmtir.

Bugine kadar preoperatif gabapentinin postoperagifi Uzerine etkisinin
arastinldigl cok sayida caijma yapilmgtir. Bu calsmalarda gabapentin, g#i cerrahi
tiplerinde 300 ile 1800 mg arasinda ggen dozlarda kullanilmgtir. Yapilan
calismalarda gabapentin, siklikla 1200 mg dozunda kuitag olsa da, optimal dozun
ne oldgu sorusuna aciklik getirilemestir. Literatirde optimal dozu belirlemeye
yonelik doz kagilastirmali sadece bir cama bulunmaktadi¥® Bu calsmada, lomber
disk cerrahisinde, ameliyattan 2 saat dnce veB0+600-900 ve 1200 mg gabapentin
dozlarinin, postoperatif analjezi ve fentanil tiket Gzerine olan etkisi
karsilastiriimisti. 300 mg gabapentin ve kontrol grubu ile skiagtiriidiginda; 600-900
ve 1200 mg gabapentin ile, dahasiiki VAS deserleri ve fentanil tiketimi tespit
edilmis ancak dozun 600 mg’in Uzerine c¢ikarilmasinin, V& fentanil tiketimi
Uzerine ilave bir etkisi olmagh belirtiimisti. Arastirmacilar lomber diskektomi

cerrahisinde preoperatif optimal gabapentin dozur@@® mg oldgu sonucuna
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varmslardi. Gabapentinin yuksek dozlarda g@hbilecek muhtemel yan etkilerini de
dikkate alarak ¢ajmamizda 600 mg gabapentin kullanmay! uygun bulduk.

Ketamin uygulanimi sonrasi kan basinci ve nabizkiakylkselir. Kardiyak glev
hipertansiyonu veya kalp yetmeiliolan hastalarda, prosedir sirasinda devamlilolara
monitérize edilmelidit’® Wiese ve ark.’nin yaph Kklinik calismada; ketamin
uygulamasini takiben kardiyorespiratuar verilerdezudbma saptanmagtl. Ayrica
ketaminin hipotansiyon ve bradikardi yapmagdsonucta d§ilk doz ketaminin kardiyak
islevi korudusu saptannsti.”” Dahl ve ark.’nin abdominal histerektomilerde ketaimi
preemptif etkisini argirdiklari calsmada KAH ve OAB agcisindan gruplar arasinda
anlamli fark saptamamsiardi(® Ogiin ve ark.’min mastektomi operasyonlarinda
preemptif olarak uygulanan ketamin ve fentaniliskastirdiklari ¢calsmada ketamin
grubunda grup ici deerlendirmede KAH'nin insizyon sonunda azgldiKAH ve
OAB'nin entiibasyonla artmiioldusu ve postoperatif 2. saatten itibaren ve bu saattek
degerler de dahil olmak Uzere KAH ve OAB gilerinin preoperatif dgerlerin altinda
oldugu saptandi. Gruplar arasindaysa sadece kooperdaymtabildiginde bakilan
KAH degerinin fentanil grubuna goére anlaml olarak yiuks#ugu saptandi. OAB
degerleriyse fentanil grubundan farkli gitdi.”g) Pirim ve ark. abdominal
histerektomilerde postoperatif analjezi icin HKAe ilketamin infizyonu vergh
calismada gruplar arasinda KAH ve OAB arasinda farkssaptmglardi ¢

Radhakrishnan ve ark. lomber laminektomi ve diskeklerde preemptif olarak
gabapentin uyguladiklan c¢snada gruplar arasinda KAH ve OAB geleri arasinda
fark saptamangiardi &V

Calsmamizdaki KAH'nin grup ici kamlastirmasinda; tim gruplarda KAH
deserleri benzer bulundu. Gruplar arasinda preoperatifaoperatif ve postoperatif
KAH degerleri acisindan anlaml fark yoktu (p>0.05). §almmizdaki OAB’nin grup
ici karsllastirmasinda; tum gruplarda OAB gkxleri benzer bulundu. Gruplar arasinda
preoperatif ve intraoperatif OAB derleri kaslilastirildiginda; preoperatif OAB
deserleri arasinda fark yoktiintraoperatif donemde enttibasyon 5. dk., insizyarv80
60. dakikalarinda Grup K'da OAB derleri Grup G ve SF’e gore gk bulundu
(p<0.05). Bu bulgular; insizyondan 5 dk 6énce 0,3kgg ve cilt kapanmasinda 0,2
mg/kg iv ketamin uygulanmasiyla ean anestezik etkiyle uyumludur. Postoperatif
donemde 2. saat OAB gerlerine bakildiinda Grup SF'de ve postoperatif 48 saatte
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Grup SF ve G'de OAB deerlerinin Grup K'ya gore yuksek olmasi istatistidarak
anlamli olsa da klinik agidan ketaminin anestetind gi ortadan kalkgindan anlaml
degildir.

Gsun ve ark.’nin ¢agmasinda ekstiibasyon surelergeendirilmis; ketamin ile
fentanil gruplarinda sirenin plasebo grubuna gatenali olarak ytksek oldiu tespit
edilmisti."® Kooperasyon kurma zamanlar arasindaysa anlamk tdmadgini
saptamglardi. Gabapentinle ilgili uyanma zamanlaringeldendiren bir cagma yoktu.
Calsmamizda; Grup G’'de uyanma zamani Grup K ve Grup $bre anlaml olarak
kisa bulundu (p<0.05). Cilt kapanirken yapilan @g/kg iv ketaminin anestezik
etkinligi nedeniyle Grup K’da uyanma zamani uzayabilir. 18groperasyon bitimine
yakin BIS deserlerine bakildtinda; Grup G’deki degerlerin diger gruplara gore yiiksek
olmasi da uyanma stiresinin dahaidiiolmasini aciklamaktadir.

Gunumuzde ghk sistemindeki d@siklikle birlikte kullanilan her malzemenin ve
ilacin maliyeti kadar hastanin hastanedesysifiresinin de dnemi buyuktir. Hastalarin
hastaneye girmesinden itibaren yapilan tetkiklekwianilan malzemelerin gereklii
ve miktarl sorgulanmaktadir. Bu noktada hastalammeliyat surelerini, dolayisiyla
anestezi ve postoperatif derlenme surelerigi, duyumsamalarini, sonugta hastanede
kalis surelerini azaltmaya yonelik laparoskopi gibi yearrahi teknikler ve anestezide
ilac araysglari stirmektedir. Anestezik gaz tuketimini azalkaranesteziden erken
derlenmeye yardimci olabilecek medikasyonlar hastalameliyathaneyi daha kisa
surede terk etmelerini gayacaktir. Biz de bu dinceyle, “preemptif olarak
uygulanan ketamin ve gabapentinin volatil ajan tikime etkisi olabilir mi?”
sorusuna cevap aradik. Dinger ve ark. major abdamoerrahi uygulanacak 46
hastanin iki gruba ayrilgh, bir gruba multimodal preemptif analjezigdr gruba da
serum fizyolojik uyguladiklar calmada multimodal preemptif analjezi grubunda
sevofluran tuketiminin anlaml olarak azaom tespit etmilerdi®? Anestezi
derinligini BIS ile kontrol ettfimiz calsmamizdaysa gruplar arasinda toplam desfluran
tuketim miktarlari acisindan fark bulamadik (p>0.05

Pirim ve ark. abdominal histerektomilepiestoperatif analjezide HKA ile morfin
uygulamasina ketamin inflizyonu eklgmketamin grubunda kontrol grubuna go6re
sedasyon skorlarini tim 6l¢ciim zamanlarinda anlalatak daha yiksek saptagardi.

®9 Dinger ve ark.’nin yaptiklari ¢camada multimodal preemptif analjezi uygulanan
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grupla kontrol grubu arasinda sedasyon skorlasigan fark bulamarlardi. (82)
Karaman ve ark.’nin abdominal histerektomilerde ak&hin preemptif etkisini
arastirdiklar ¢calsmada kontrol grubunda sedasyon skorlarini ketamgmbuna gore
daha d&uk bulmulardi. Kullandiklari ketamin dozunda sedasyon helddiklerini ve
opioid tuketimlerinin de benzer olmasi nedeniylensmn celkili oldugunu ifade
etmislerdi. ¥ Pandey ve ark.’nin laparoskopik cerrahide predmgéibapentinin
etkilerini dezerlendirdikleri calgmada kontrol grubuna oranla gabapentin verilentgrup
daha yilksek sedasyon saptdardi.®” Yaptgimiz calsmada; postoperatif 12. saatte
Grup K'da sedasyon derlerinin Grup G ye gore daha gk oldusunu saptadik
(p<0.05). Ancak kullangamiz ilaclarin etkinlikleri bu saate kadar sonaigrtien,
durum cakmamizda klinik olarak anlam ifade etmiyordu.

Ketaminin postoperatif analjezideki etkiimin incelendgi cok sayida cajma
mevcuttur. Ancak bu camalarin sonuglari ¢ekili gorilmektedir. Gun ve ark.’nin
calismasinda preemptif ketamin ve fentanil kullanimiigamda postoperatif 1, 2, 4, 6,
12, 24. saatlerde VAS ve VRS (Verbal Rating Skd&erlendirilmis ancak ketamin ve
fentanil gruplari arasinda anlamli fark bulunam@amBurada ilaglarin insizyon éncesi
uygulamasinin yeterli olmagini yara kapanmasindan dnce de uygulanmasi g@rekti
belirtmislerdi."® Dahl ve ark.’nin cajmasinda hastalar ti¢c gruba ayrgnhirinci gruba
insizyon oncesi 0,4 mg/kg ketamin, ikinci gruba &hpanmasinda 0,4 mg/kg ketamin
ve kontrol grubuna da serum fizyolojik uygulghardi. Sonucta cilt kapanmasinda
ketamin alan grupta erken postoperatif donemde VAYRS dgerlerini daha d§iik
buldular. Der zamanlardaysa gerlerin benzer oldgunu saptanslardi® Kwok ve
ark.’nin  jinekolojik laparoskopik cerrahilerde ppewatif ketamin uyguladiklari
calismada hastalar G¢ gruba ayrignbirinci gruba anestezi indiksiyonundan hemen
sonra 0,5 mg/kg ketamin, ikinci gruba yara kapzdindan sonra 0,15 mg/kg ketamin
dcuncu grubaysa serum fizyolojik uygulaftardi. Hastalarin postoperatif 1, 2, 4, 6, 12,
24. saatlerde VAS dgerleri deserlendirilmis; postoperatif ilk 6 saatte induksiyondan
hemen sonra ketamin uygulanan grupta VASederi yara kapanmasi sonrasi ketamin
uygulanmasi ve kontrol grubuna gore belirgin dedeceligiik bulunmugtu. Diger
gruplarin VAS dgerleriyse benzerdi. Sonraki zamanlardaysa tium gruplVAS
degerleri benzer olarak bulund(® Karaman ve ark’nin abdominal histerektomilerde

ketaminin preemptif etkisini agardiklari ¢calsmada; butlin hastalara insizyon 6ncesi ve
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insizyon sonrasi olmak uzere, sirasiyla kontrobgrolan Grup S’de serum fizyolojik,
Grup Kpre'de ketamin 0.4 mg/kg ve SF, Grup Kpost$la ve ketamin 0.4 mg/kg
uygulandi. Hastalaringaisi postoperatif 1., 2., 3., 4., 8., 12. ve 24tleade VAS ve
VRS ile dggerlendirildi. istatistiksel olarak fark bulunmadi (p>0.0%%,

Preoperatif gabapentinin postoperatiin alizerine etkisinin asgarildigi ¢ok
sayidaki caymada gabapentinin, istirahairesi ve hareketle induklenegray! azalttgi
gosterilmitir. Takmaz ve ark.’nin acik kolesistektomilerde09éhg ve 1200 mg
gabapentinin postoperatigraya etkilerini aratirdiklar calsmada; 45 hasta rastgele 3
gruba ayrildi. I. gruptaki hastalar kontrol grubabkl edilirken II ve lll. gruptaki
hastalara operasyondan 1 saat once sirasiyla 908emi@00 mg gabapentin verildi.
Hastalarin postoperatif 0, 1, 2, 3, 4, 6, 8, 124esaatlerde VAS skalasi ile istirahatte
ve harekette @ilar dezerlendirildi. VAS istirahat skorlar ilk 6 saat, \BA hareket
skorlari ise ilk 8 saat Ill. grupta, I. ve Il. graulgore belirgin olarak gk bulundu. Acik
kolesistektomi sonrasi analjezi kalitesini artirniglere kullanilacak preoperatif tek doz
oral gabapentinin en az 1200 mg dozunda kullanimesektgi kanaatine vardilaf®
Pandey ve ark. laparoskopik kolesistektomi ve lunttiakektomilerde ameliyattan 2
saat 6nce 300 mg gabapentin verme VAS skorlarinda diine tesbit etnglerdi. ¢7#
Gregg ve ark.nin laparoskopik kolesistektomilergiptiklari baka bir calgmada
preoperatif 300 mg gabapentinin postoperaiif &@zerine belirgin bir etkisi olmagini
gostermilerdi. ® Yine Pandey ve ark. lomber diskektomiden 1 saaedrerilen tek
doz 600 mg gabapentin ile postoperatffriasiddetinde azalma olgwnu tesbit
etmislerdi.

Cerrahinin farkh tipleri sonrasgra desiskendir. Spinal cerrahi somatikgraya
neden olurken abdominal cerrahilerde hem somatik tie visseral @i gorilmektedir.
Spinal cerrahilerdega harekette ya da istirahatte fazlagidikli ge neden olmaz ancak
abdominal cerrahilerde daha gddetlenebilir. Yine postoperatif istirahatte vedieette
agrinin mekanizmalarinin farkl olgu ve hareketle @inin santral sensitizasyonla
arttigl belirtilmistir.®” Calsmamizda bu sebepleri goz 6niinde tutarak hem héeeke
hem de istirahattekigaiy! deserlendirdik. Postoperatif 48. saatte Grup SF’dsrahat
VAS deserini Grup K ve G'ye goOre, postoperatif 72. ve 3dat Grup SF'deki
Oksurukle VAS dgerlerini de Grup G ve K'ya gore anlamh olaraksiki bulduk

(p<0.05). Ancak bu bulgular istatistiki olarak amla ifade etse de tim
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degerlendirdgimiz zamanlarda gosterilemediicin klinik olarak anlamli dgildi.
Preemptif analjezinin etkirgi, postoperatif ilk 24-48 saatteki VAS, VRS gibisttk

agr1 skorlari ile &rinin degerlendiriimesinin yani sira ilk analjezik alim zamma ne
kadar geciktirdii ve total analjezik ihtiyacini ne kadar azgityla orantilidir. NMDA
antagonistlerinin sistemik preinsizyonel ve posaysnel kagilastirildiklar calgmalar,

ilk analjezik gereksinimi yonunden gerlendirildiginde; Helmy ve ark. ile Wu ve ark.
preinsizyonel uygulanan gruplarda istatistiksekliik saptamglarken, Adam ve ark.
ile Menigaux ve ark. fark bulamaghardi &89 jteratiirde gabapentinle ilgili ilk
analjezik istek zamanindan bahseden yalnizca Sngalbulunmaktadir ve bunlardan
sadece ikisinde gabapentinin kontrol grubuna géranaljezik istek zamaninda anlamli
fark bulunmuytu.®?*® Calsmamizda ketamini hem insizyon o6ncesi hem de cilt
kapanmasinda uyguladiklk butona basma zamanlarini ilk analjezik istek aam
olarak kaydettik. Grup K'da ilk butona basma zamanGrup SF’e gore anlaml olarak
geg, Grup G ile benzer olgunu gordik (p<0.01). Bu sonucun ketaminin anestezik
etkisiyle ilgili oldugunu sodyleyebiliriz ancak insizyon éncesi ya da kapanmasindaki
uygulamalardan hangisinin bu sonucu meydana ggtisbrusunu cevaplayamayiz.
Toplam butona basma sayisi bakimindan ise grupdeiraa anlamh fark bulamadik
(p>0.05). Gabapentin grubunda elde edilegeder istatistiki olarak anlam ifade etmese
bile ketamin grubuyla benzer olmasi klinik agidataenlidir.

Preemptif analjezik etkiglh gostergelerinden biri olan analjezik tuketimi
yoninden daha once yapillan 5 galda NMDA reseptdor antagonistlerinin
preinsizyonel uygulangi gruplarda istatistiksel farklilik saptadif&}2+888%99pjser
calismalarda preinsizyonel gruplarda fark olmadya da postinsizyonel gruplarda
istatistiksel farklilik gosterdi saptanmytl.88399919)Ey ve ark. ise preemptif 0.5
mg/kg bolus ve cerrahi suresince 10 pg/kg/dk dewvanilizyonla ketamin verilen
olgularla, postoperatif tek doz 0.5 mg/kg ketamyguwlanan olgulardaki postoperatif
analjezik ihtiyacini kamlastirmis ve ketaminin preemptif olarak kullanifgi grupta
postoperatif 48 saatlik stirecte morfin ihtiyacimmalms oldusunu saptanglardi ©®
Insizyon Oncesi ve sonrasi total ketamin dozlarklfaverildiginden dolayl bu
calismanin preemptif etkisi tagmalidir. Dahl ve arkagkr bu calsma ile ilgili
elestirilerinde preemptif gruplarinda ketaminin postoad donemde opioid tiketimini

azaltici etkisinin operasyon siresince ilacin ykksozlarda uygulanmasina ve
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preemptif grupta anestezi derigihin daha fazla olmasiyla wind-up fenomenin daha
efektif bloke edilmesine kgh olabilecesini bildirmislerdi.™®

Pandey ve ark. laparoskopik kolesisteklende preemtif 300 mg gabapentinle
tramodolin etkinliklerini kanlastirdiklari ¢calsmada; gabapentin grubunda postoperatif
fentanil tiiketimini anlamli oranda giiik bulmulardi®” Radhakrishnan ve ark. 800 mg
gabapentinin preemptif etkigini lumbar laminektomi ve diskektomilerde kontrol
grubuyla kagilastirmis ve gabapentin grubunda postoperatif morfin tikietimi
anlamh oranda diik bulmulardi® Takmaz ve ark. acik kolesistektomide 900 ve
1200 mg gabapentinin postoperatffriave tramadol tiketimine etkilerini incelegi
1200 mg gabapentinin, postoperatif tramadol tukeiinazalttgini, ek analjezik ihtiyac
duyulmadgini buna kagilik gabapentinin 900 mg dozunda sonuglarin korgrabu ile
benzer oldgunu bulmlardi &®

Calsmamizdaysa; tim zamanlarda bakilan fentanil kuitarve toplam fentanil
tuketimi, ek analjezik isf@ ve toplam ek analjezik tiiketimi agisindan grug@essinda
fark bulamadik. Kullanggmiz ketamin dozu daha onceki gatalarda preemptif etki
olusturan doza goére daha yuksekti. Ayrica cerrahi ymwizoncesi ve cilt kapanmasi
donemlerinde de ketamin vererek preinsizyonelipstyonel c¢agmalarin
sonucundaki olumsuz neticelerden kagindik. Dahakiretkin gabapentin dozunun 600
mg oldysunu belirten Pandey ve ark.’nin gahasini dikkate alarak catnamizda bu
dozu kullanmayi uygun bulddl® Ancak sonuc olarak postoperatif analjezik
tuketiminde, ek analjezik ihtiyacta fark bulamadBu sonucta caijmalarda bakilan
cerrahi tiplerinin farkl olmasinin ve farkli cehigiplerinde olgacak &ri ve analjezik
tuketimlerinin de farkli olmasi gereginin etkili oldugunu digtintiyoruz.

Ketaminin ytksek dozlarda (>2 mg/kg) kullaninsikpmimetik etkiler, sersemlik,
korkulu riyalar, depersonalizasyon ve hallUsinasgdn yan etkilere yol agiindan
postoperatif analjezide klinik olarak kullanimi iki@nmaktadir. Preemtif olarak ketamin
kullanilan calgmalar, ketamini subanestezik dozlarda (0.15-0.5kg)dtullanmsglardir.
Ancak ketaminin 0.15-0.5 mg/kg dozlarinda bile ydkilere neden oldiunu bildiren
calismalar da vardi®®®” Fu ve ark., Dahl ve ark., Kwok ve ark. ve Karanvenark.
calismalarinda kontrol grubuna goére yan etkiler acisarfaak bulamansiard (/8838498
Pirim ve ark. cakbmalarinda kontrol grubunda bulanti-kusma yan etkisianlamli
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olarak daha fazla goralgunu soylemilerdi®” Bu durumu kontrol grubunda daha fazla
opioid kullanmalarina Ggamislardi.

Gabapentin yan etki sglidisuk, diger ilaglarla etkilgimi az, iyi tolere edilebilen
bir ilactir. Calgmalarda somnolans, padnmesi, konflizyon, aagrisi, ataksi ve kilo
artisi gibi yan etkiler bildiriimitir.®® Bu calsmalarin ¢gu gabapentinin kronik
kullaniminda bildirilmg olmakla birlikte, postoperatif hastalarda da doaggirilen yan
etkiler ba donmesi, somnolans ve sedasyon olarak beligiimi®'°®Takmaz ve ark.
calismalarinda; b@donmesi, somnolans ve sedasyon gikdcisindan kontrol grubu ile
gabapentin verilen gruplar arasinda fark bulamabu durumun postoperatif tramadol
tuketimindeki azalmadan kaynaklarsnolabileceini belirtmislerdi. Bununla birlikte
1200 mg gabapentin verilen grupta bulanti ve kusmkginda belirgin bir azalma
saptanmy ve daha onceki bir camada gosterilen gabapentinin direkt antiemetik
etkisiyle bu durumu aciklaglardir 56101

Calymamizda bulanti-kusma ve shddnmesi dinda yan etkiye rastlamadik.
Gruplar arasinda bu yan etkiler acisindan anlamtk foulamadik. Ketamin ve
gabapentin dozunu gliik tutmamizin bu sonuclarda etkili oglinu digtintyoruz.

Kronik postoperatifgu bir biyo-fiziko-sosyal fenomendir. Preemptif yajm bu
durumun o6nlenmesine yonelik bir stratejidir. NMDAtagonistleri, antiinflamatuar
ilaclar, antidepressanlar ve antikonvilsanlar gibiihiperaljezik, antiallodinik ajanlar
santral sensitizasyonu ve dolayisiyla postopekedifiik azri gelisimini 6nleyebilir.

Postoperatif kronik @ gelisimi icin birgok risk faktorii mevcuttur: Cerrahinin
tipi, reoperasyon, sinir hasari, ortgHapreoperatif ve akut postoperatifrg norotoksik
radyo-kemoterapi, ya cinsiyet, vicut-kitle orani, maddegmliligl, genetik duyarlilik
ve psikososyal (depresyon, noérotilgikk, anksiyete gibi) faktérler. En iyi belirlenmi
risk faktorii cerrahinin tipidir. En yuksek insidéans doku ve sinir hasarinin fazla
oldugu amputasyon, torakotomi, meme, inguinal hernifreksite cerrahisi ve koroner
by-pass prosedurlerinde gorilmektedir. Bunumindia; kolesistektomi, vazektomi,
radikal prostatektomi, kraniotomi, sezaryen, hibtesmi, jinekolojik laparotomi gibi
cerrahi tiplerinde de postoperatif kronigragoriilebilmektedif*¥

Ne var ki risk faktorlerinin tim cerrahipleri icin evrensel uygulanabiligi
bulunmamaktadir ve bireysel bazda hasta icin kroiktoperatif gri riskini 6ngérme

kabul edilmitir. Ornesin; psikolojik yatkinlik sadece kolesistektomi sasir kronik &ri

76



icin, kompanzasyon bozuldu ise herni tamiri sonrasi kronikgra gelisimi icin risk
faktori olabilir. Kemoterapi ekstremite amputasyorsonrasi, radyoterapiyse
mastektomi sonrasi kronikga gelisimi icin risk faktorii olarak 6ngoriilmektedif?

Preoperatif var olanganin siddeti; amputasyon, kolesistektomi ve mastektomi
sonrasi gegen kronik &ri icin risk faktort olarak 6ngoérulmektediPostoperatif orta-
agir akut &r sadece torakotomi, herni tamiri veya mastekterde kronik gri gelisimi
icin risk faktori olarak ongorulmgtiir ve postoperatif kronikgan gelisme riski %20'nin
altinda hesaplanstir. 192103

Sinir hasari cerrahi suresince kacinilnmazd kronik noropatik g1 olusumuna
yol acabilir. Ancak cerrahi sinir hasarina maruzlaka tim hastalarda noralji
gelismemektedir. Hipoestezi ajJumu, meme cerrahisi veya herni tamirinden sonra 2-4
kat daha sik gortlmektedi*1%)

Perkins ve ark. postoperatif krongkiale ilgili calismalarin ideal olarakunlari
icermesini 6ngorduler: Yeterli preoperatif verg ain yeri, kronik &r icin fizyolojik
ve psikolojik risk faktoérleri), kullanilan cerralyaklasimla ilgili ayrintili tanimlamalar
(insizyonun yeri, uzunku, sinir ve kaslarin ellengiolmasi), akut postoperatiganin
yogunlugu, karakteri ve tedavi yontemi), gyl etkileyebilecek postoperatif
mudehalelerle ilgili bilgi (kemoterapi-radyoterapbir yil veya daha fazla araliklarla
izlem ve standardize edilgbir algoritmayla uzun donem gerlendirme (tanimlayici
ve kantitatif &r degerlendirmesi).*%? Kronik agriyla ilgili faktorlerin argtirildig
calismalarda hasta sayilari oldukca fazla olmasiriamesm calfmamizda sadece 90
hasta bulunmasi sonuclarimizin rigtii sorgulatabilir.

De Kock ve ark. rektum kanseri cerrahisinghtraoperatif iv ketamin
uygulamglar, postoperatif 72 saatlik slrede yara hiperajealaninin azaldini,
postoperatif 6 ayllk gozlem sonunda kronik postaper agrinin azaldgini

©7

bildirmislerdi. Hayes ve ark. alt ekstremite amputasyonu gecirastalara

perioperatif ketamin inflizyonu uygulagnikronik fantom grisi insidansinda azalma
(%71'den %47’ye) oldgunu belirtmglerdi ama bu azalma istatistiksel olarak anlamli
degildi. Ayni calismada kronik gudikgisi icin azalma gortlmensti.*°® Dertwinkel
ve ark. ayni cerrahide perioperatif ketamin infiaygla kronik fantom grisinda

(107)

azalma oldgunu gosterngierdi. Nishimoto ve ark. perioperatif ketamin

infizyonunun mastektomi sonrasi kronikriainsidansini azalggini belirtmilerdi.!%®)
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Yine Chow ve ark. perioperatif ketamin inflzyonunuaarakotomi sonrasi kronikga
insidansini azaltgini gostermilerdi *%®

Nikolajsen ve ark. periferik vaskiler ledt nedeniyle bacak amputasyonu
vakalarina gabapentin vergtardi. Preoperatif 300 mg ile tedaviyeslanip postoperatif
30. gune kadar dozu kademeli olarak 2400 mg'a mkdardi. 6 aylik cakma
sonrasinda gabapentinin postoperatif gudik ve marggrisinda azalma yapmaugini
bulmuslardi ¥ Fassoulaki ve ark. topikal EMLA krem, periferik sirblokaji ve
gabapentinden (preoperatif 400 mg ileslagip 8 gin devam edilen) glan bir
kombinasyonun meme cerrahisinden t¢ ay sonrakiilkragri insidansini azalggini
soylemilerdi.*Y Ancak Turan ve ark. abdominal histerektomilerdedd2mg’lik
preoperatif gabapentin dozunda postoperatif Gigayaskronik gri1 gelisiminde anlamli
fark bulamanylardi *?

Calsmamizda postoperatif kronikza icin su parametrelere baktik: Yavucut-
kitle orani, daha onceki operasyon Oykusggreopere olmgsa operasyon sonrasinda
hissedilen gri siddeti ve siresi, herhangi bir kronikgresi olup olmadii, analjezik
tuketim siklgi, ailede kronik gri 6ykisu olup olmagh, tanisi, operasyon dncesinde
agrisininsiddeti ve yeri, postoperatif istirahatte ve harékeprisi, anestezi ve cerrahi
suresi.

Aasvang ve ark. ile Poobalan ve arkliylaastalarda herni tamiri sonrasi kronik
agri gelisimi riskinin genc hastalara gore daha az gldw tespit etngierdi.**319
Mastektomi, koroner by-pass (safenektomi ile) vieyaiinal herni gibi operasyonlarda,
vicut kitle orani yuksek olan hastalarda postoffekabnik agri insidansinin artrgi
oldugu tespit edildf* Calsmamizdaysa gruplar arasindas yee viicut-kitle oranlari
benzer bulundu ve 12. haftadaki krongaigla iliskilerinde anlamli fark yoktu.

Cerrahinin tipi postoperatif kronikgra gelisimi icin en iyi belirlenmg risk
faktorlerindendir. Jinekolojik laparatomiler, ampsyon veya torakotomi kadar olmasa
da kronik &r gelisimi icin risk olwturmaktadir. Cagmamiza myomektomi,
kistektomi, histerektomi cerrahilerini dahil ettikGruplar arasinda cerrahi tipleri
acisindan anlaml fark yoktu ve 12. haftadaki kkoariyla cerrahi tipi arasinda gki
bulamadik.

Kronik &ri varligi ve genetik faktorler operasyon sonrasi krorgk gelisimi icin

bir risk faktérudir. Biz hem hasta hem de ailedenkt gri varhgini argtirdik. Grup
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G’de diger gruplara gore anlamli oranda fazla hasta vesinde kronik gr Oykusu
saptadik (p<0.001). Gabapentin grubundaki hastaldiper gruplara gére daha fazla
kronik aari riski olmasina rgmen 12. haftadaki kronikga degerlerinin benzer olmasi
gabapentinin bu dozda yine de kronifnga etkili oldygunu digtindirmektedir. Biz
hasta ve ailedeki kronikgayla 12. haftadaki kronikgu arasinda ikki bulamadik.

Anestezi suresi kronikg@a gelisimi igin risk faktori olmamakla birlikte uzun
cerrahi suresinde cerrahi sinir hasari riski daliesgktir. Bu ise postoperatif kronikgra
gelisimi ici en 6nemli risk faktoérudur. Camamizda gruplar arasinda anestezi ve
cerrahi sureleri benzer olmakla birlikte anestéresiyle 12. haftadaki kronikganin
ili skili oldugunu bulduk ancak cerrahi suresiyle herhangi bielemyon bulamadik.

Daha 6nce gecirilen operasyon sonrgsi @ddeti ve preoperatif @i varlgi
hastanin operasyon oncesi anksiyetesini arttirmakteou durum postoperatifga
diizeyini olumsuz olarak etkilemektedir. Postopéraiiri dizeyi de kronik gr
gelisimiyle koreledir™ Analjezik ihtiyaci hastaninga hissiyle iligkilidir. Kronik agrisi
olan, preoperatif g&isi yuksek olan hastalagmsi olmayanlara gére daha ¢ok analjezik
tuketir. Kronik a&risi ve preoperatif @isinin olmasi postoperatif kronilgm icin risk
faktort old@guna gore analjezik tiiketim siginin da postoperatif kronikga ile ilgili
bir risk faktorii olmasi gereldini disinuyoruz. Cabmamizda; daha 6nce gecirilen
operasyon sonrasi ve preoperatif donemdeki alzeyleri ile analjezik tuketim
miktarlarini gruplar arasinda benzer bulduk. 1Ztadaki kronik griyla iliskilerinde
anlamh fark yoktu. Postoperatif istirahat ve dkdde VAS dgerlerine bakildiinda;
gruplar arasinda klinik olarak anlamli fark olmamasra&men postoperatif 8. saat
Oksurikle VAS, 48. saat istirahat ve Oksurukle VA& 96. saat Oksurukle VAS
degerlerini 12. haftadaki kronik gu deserleriyle iliskili bulduk. Ancak birkac
parametrenin 12. haftadaki kronilgra gelisimi tzerinde etkili oldgunu bulmamiza
ragmen gruplar arasinda 12. haftadaki krongiadeserleri arasinda anlamli  fark
bulamadik.

Sonu¢ olarak; preemtif uygul@oniz ketamin ve gabapentinin intraoperatif
volatil ajan tuketimini, postoperatif analjezik ijdaci azaltmadyni ve kronik &ri
gelisiminde etkisi olmadiini saptadik. Ancak, gabapentin grubunun postoipéranik
agri riski daha yuksek olmasinagraen 12. haftadaki kronikga degerinin diger

gruplarla benzer olmasi gabapentinin ketamine girgtoperatif kronik grida daha
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etkili olduguna karet edebilir. Daha net sonuglar elde edebilmek; ifarkli dozlarda,
doz zamanlamasi ayarlanarak, daha fazla hastahse wain vadede hasta takipleriyle

yeni calsmalar yapilmasi gerelii kanaatindeyiz.
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