
ÖZET
Koroner arter bypass greft operasyonlar›nda intratekal

morfin uygulamas›n›n cerrahi travmaya stres, hemodinamik
yan›t ve postoperatif a¤r› üzerine etkileri de¤erlendirildi.

Prospektif, randomize bu çal›flmaya etik komite izni ve
hastalar›n bilgilendirilmifl onay› al›nd›ktan sonra, ASA II-III
grubu, elektif koroner arter cerrahisi planlanan, 35-70 yafl
aras› 40 hasta dahil edildi. Operasyon odas›nda L2-3 aral›¤›n-
dan intratekal yolla Grup ITM’ye 20 mcg kg-1 morfin verildi.
Grup K’ya hiçbir fley uygulanmad›. Tüm hastalara standart
genel anestezi, cerrahi ve kardiyopulmoner bypass teknikle-
ri uyguland›. Operasyon süresince kullan›lan toplam fentanil
miktar› kaydedildi. Ortalama arter bas›nc›, kalp h›z›, SpO2

de¤erleri ile plazma kortizol düzeyleri; anestezi indüksiyon
öncesi, sternotomi sonras›, KPB ilk 5. dakika, AKK s›ras›nda,
KPB ›s›nma sonu, hastan›n (YBÜ) transferinden sonra, pos-
toperatif 8. saat, postoperatif 1. gün olmak üzere kaydedil-
di. Hastalara postoperatif dönemde hasta kontrollü aneste-
zi (HKA) cihaz› tak›ld›. Ekstübasyon sonras› 0-6, 6-12, 12-
24, 24-48. saatlerde kümülatif morfin miktarlar› kaydedildi.
Hastalar›n a¤r› düzeyi; ekstübasyondan hemen sonra ve
ekstübasyon sonras› 6, 12, 24, 36, 48. saatlerde Vizüel ano-
log skala (VAS) ile de¤erlendirildi. ‹statistiksel de¤erlendir-
mede; t- Student testi; Ki-kare testi kullan›ld›. 

Demografik, intraoperatif ve hemodinamik veriler, pos-
toperatif ekstübasyon süreleri, postoperatif komplikasyonlar
aç›s›ndan iki grup benzer bulundu. Operasyon süresince
kullan›lan fentanil miktar› Grup ITM’de Grup K’ya göre da-
ha düflük bulundu. Postoperatif kümülatif morfin tüketimi
ITM Grubunda K Grubuna göre anlaml› olarak düflük bu-
lundu. YBÜ’e transferden sonra, postoperatif 8. saat ve pos-

ABSTRACT
Aim: The effects of intrathecal morphine application

upon surgical insult stress, hemodynamic response and pos-
toperative pain in the operations of coronary arterial bypass
graft have been evaluated.

Material and Method: After getting permission of et-
hics committee and informed consent of patients,a
prospective randomized study was planned. A total of 40
patients (age range: 35-70 years) of whom elective coro-
nary artery surgery (ASA II-III groups), have been planned
were included into the study. 

In the operating room, 20 mcg kg-1 morphine has been
given to Group ITM within the range of L2-3 by the way of
intrathecal. Group “K” received no treatment. Standard ge-
neral anesthesia, surgical and cardiopulmonary bypass tech-
niques have been applied to all patients. Total amount of
fentanyl, used during the operation, has been recorded.
The average of blood pressure, heart rate, SpO2 values and
the levels of blood plasma cortisol; before induction, after
sternotomy, at the initial 5 minutes of CPB during AKK, at
the end of CPB warm up, after transfering the patient to In-
tensive Care Unit (ICU) at postoperative 8th hour and posto-
perative 1st day have been recorded. Patient controlled
anesthesia device has been mounted to patients during the
postoperative period. After extubation, cumulative morphi-
ne portions have been recorded at 0-6, 6-12, 12-24, 24-48.
hours. Soon after extubation and at 6, 12, 24, 36, 48. ho-
urs after etubation; pain levels of patients have been eva-
luated with Visual Analogue Scale (VAS). At statistical eva-
luation; t-Student test; chi square test has been used.

Results: Demographic, intraoperative and hemodyna-
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toperatif 1.gün al›nan kan örneklerindeki serum kortizol dü-
zeyleri Grup ITM’de K Grubuna göre anlaml› olarak düflük
saptand›. Öksürme halindeki VAS de¤erleri Grup ITM’de
Grup K’a göre ekstübasyon sonras›, ekstübasyondan sonra
6, 12, 24 ve 36. saatlerde anlaml› olarak düflük bulundu.
(p<0,05).

‹ntratekal morfin uygulamas›n›n kardiyak cerrahide pos-
toperatif etkin a¤r› kontrolü sa¤lad›¤›, cerrahi travmaya
stres ve hemodinamik yan›t› azaltt›¤› kan›s›na var›ld›.

Anahtar kelimeler: ‹ntra tekal morfin, kardiyak cerrahi,
postoperatif a¤r›

mic parameters, postoperative extubation terms have been
found similar in the way of postoperative complications in
two groups. Fentanyl dosage, used during the operation,
has been found lower in group ITM compared to group K.
In group ITM, consumption of postoperative cumulative
morphine has been found significuntly low compared to
group K. Following the transfer to ICU, serum cortisol levels,
in the blood samples drawn at postoperative 8th hour and
postoperative 1st day, have been detected superior in ITM
group to at group K. Shortly after extubation and at 6, 12,
24, 36 hours after extubation, VAS values during coughing
have been detected significantly lower in group ITM com-
pared to group K. (p<0,05).

Conclusion: It has been concluded that intrathecal
morphine application provides postoperative effective pain
control and reduces surgical insult stress in the cardiac sur-
gery.

Key words: intrathecal morphine, cardiac surgery, pos-
toperative pain

C
ilt

:4
 S

ay
›:1

 / 
M

ar
t 

20
12

Maltepe T›p Dergisi/ Maltepe Medical Journal

19

G‹R‹fi
Kardiyak cerrahi, endojen katekolaminlerin ve stres hor-

monlar›n›n oldukça fazla miktarda salg›lanmas›na neden
olan bir cerrahi türüdür (1,3). Kardiyak cerrahi uygulanan
hastalarda stres yan›t›n azalt›lmas› ameliyat sonras› morbi-
ditenin azalmas›na katk›da bulunmaktad›r (4). Stres hor-
monlar›nda meydana gelen yükselmeler, ameliyat sonras›
dönemde miyokard›n oksijen sunumu ile tüketimi aras›n-
daki dengenin bozulmas›na ve immun sistemde bozulma-
lara neden olurlar (5,6). Anestezi ve cerrahi, bir yandan
stres yan›t oluflturarak endokrin ve metabolik de¤iflikliklere
neden olurken, di¤er yandan da uygulanan anestezi yönte-
mi bu yan›t› azaltabilir ve hatta önleyebilir (7).

Bu çal›flmada koroner arter bypass greft operasyonla-
r›nda intratekal morfin uygulamas›n›n cerrahi travmaya
stres ve hemodinamik yan›t› ile postoperatif a¤r› üzerine et-
kisi de¤erlendirildi.

MATERYAL VE METOD
Hastane etik kurul izni ve hastalar›n yaz›l› onay›ndan

sonra 35-70 yafl aras›, ASA II-III s›n›f› elektif koroner arter
cerrahisi planlanan 40 hasta çal›flmaya al›nd›. Ejeksiyon
fraksiyonu (EF) % 35’ in alt›nda olan, koroner arter hasta-
l›¤› ile birlikte kalp kapak hastal›¤› bulunan, DM, KOAH, an-
tikoagülan, antitrombotik tedavi alan, trombosit say›s›
100.000 alt›nda olan ve spinal anestezi kontrendikasyonu
bulunan hastalar çal›flma d›fl›nda b›rak›ld›. 

Premedikasyonda tüm hastalara ameliyattan önceki ge-
ce p.o. 0,15 mg kg-1 ve operasyondan yar›m saat önce in-
tramuskuler (i.m) 0,05 mg kg-1 diazepam uyguland›.

Kortizol düzeylerini sabitlemek amac›yla sabah saat
08.00’de ameliyata al›nan ilk hastalar çal›flmaya dahil edil-
di. Hastalara operasyon odas›nda periferik damar yolu aç›-

larak Ringer Laktat solüsyonu baflland›. Non invaziv olarak
sistemik arter bas›nçlar› ölçüldükten sonra randomize ola-
rak 2 gruba ayr›ld›. ‹ntra tekal morfin (‹TM) grubundaki ol-
gulara; oturur pozisyonda L2-3 aral›¤›ndan 20 mcg kg-1 mor-
fin (steril serum fizyolojik ile 3 mL’e tamamlanarak) 25 G.
spinal i¤ne ile intratekal olarak uyguland›. Kontrol (K) gru-
bundaki hastalara hiçbir ifllem uygulanmad›. ‹ndüksiyon
öncesi tüm hastalara allen testi yap›ld›ktan sonra lokal
anestezi ile radiyal artere 18 G kanül yerlefltirilerek sistemik
arter bas›nç monitörize edildi. EKG ba¤land›. Periferik oksi-
jen satürasyonunun izlenmesi için digital puls oksimetre
probu tak›ld›. Periferik damar yolundan ringer laktat infüz-
yonuna devam edildi. 

Tüm hastalara standart genel anestezi (indüksiyonda i.v
0,1 mg kg-1 dormicum, 20 μg kg-1 fentanil ve 0,6 mg kg-1

rokuronyum uyguland›. Entübasyon sonras› hastalarda ta-
ze gaz girifli 5- 6 L dk-1 ve tidal volüm 8-10 mL kg-1, FiO2 0,7-
0,8 olacak flekilde O2/ hava kar›fl›m›yla volüm kontrollü me-
kanik ventilasyon sa¤land›. Anestezi idamesinde sevoflu-
ran, rokuronyum ve 1-3 μg kg-1 fentanil ile devam edildi.
Hastalar›n hepsine sa¤ V. Jugularis interna’dan Seldinger
tekni¤i ile santral venöz kateter (8F) tak›ld›.), cerrahi ve kar-
diyopulmoner bypass (KPB) teknikleri (KPB öncesi antiko-
agülasyon için 300 Ü kg-1 heparin uygulamas›, koroner ar-
ter cerrahi kanülasyonu, 32-340C hipotermi, ortalama ar-
ter bas›nc› (OAB) 50-70 mmHg, Roller pompa, ak›m h›z›
2,4 mL m-2dk-1 ve devaml› retrograd kan kardiyoplejisi ) uy-
guland›. KPB döneminde hiçbir hastada ilave kan ihtiyac›
olmad› ve rezervuara kan ilavesi yap›lmad›. KPB sonland›k-
tan sonra hesaplanan protamin dozu ile heparin nötralize
edildi. Hiç bir hastada pozitif inotrop ajan kullan›m› gerek-
medi. Operasyon sonras› yo¤un bak›m ünitesine (YBÜ) al›-
nan hastalar monitörize edildi. Uygun flartlar sa¤land›ktan



sonra (normotermi, kas gücünün geri dönmesi, cerrahi re-
vizyonu gerektirecek drenaj›n olmamas› ve hemodinamiyi
bozan a¤›r aritmi olmamas›) tüm hastalar anestezi uzman›
taraf›ndan ekstübe edilerek postoperatif ekstübasyon süre-
leri yaz›ld›. 

Her iki gruptaki hastalar›n KPB, aorta kros klemp (AKK)
süreleri ve operasyon süresince kullan›lan toplam fentanil
miktar› kaydedildi. OAB, Kalp h›z› (KH), SpO2 de¤erleri;
anestezi indüksiyon öncesi, sternotomi sonras›, KPB ilk 5.
dakika, AKK s›ras›nda, KPB ›s›nma sonu, hastan›n (YBÜ)
transferinden sonra, postoperatif 8. saat, postoperatif 1.
gün olmak üzere 8 dönemde kaydedildi. Ayn› dönemlerde
al›nan kan örneklerinden plazma kortizol düzeylerine Arc-
hitect i1000SR (Abbott) cihaz› kulan›larak “chemilumines-
cence” yöntemiyle bak›ld›. Normal plazma kortizol düzey-
leri 4,2- 38,4 ug dL-1 olarak belirlendi.

YBÜ’de tüm hastalara ekstübasyon sonras› postopera-
tif a¤r› kontrolü için hasta kontrollü analjezi (HKA) cihaz› ta-
k›ld›. HKA cihaz› bolus doz: 1mg morfin, 4 saatlik limit doz:
20 mg, kilit süresi 10 dakika olarak ayarland› ve cihaz 48
saatlik programland›. Ekstübasyon sonras› 0-6, 6-12, 12-
24, 24-48. saatlerde zamanlara göre kümülatif morfin mik-
tarlar› kaydedildi. Postoperatif dönemde hastalar›n öksür-
me halinde iken a¤r› düzeyleri ekstübasyondan hemen
sonra, ekstübasyon sonras› 6, 12, 24, 36 ve 48. saatlerde
olmak üzere Visüel anolog skala (VAS) ile yo¤un bak›m
doktoru taraf›ndan de¤erlendirildi. ‹statistiksel de¤erlendir-
mede; t- Student testi ve Ki-kare testi kullan›ld›. Veriler or-
talama de¤er ± standart sapma olarak verildi. p<0,05 an-
laml› olarak kabul edildi.

BULGULAR
Demografik ve intraoperatif veriler, postoperatif ekstü-

basyon süreleri, hemodinamik veriler (OAB, KH, SpO2) ve
postoperatif komplikasyonlar aç›s›ndan iki grup benzer bu-
lundu (Tablo I, Tablo II, Tablo III).

Operasyon süresince kullan›lan toplam fentanil miktar›
Grup ITM’de Grup K’ya göre daha düflük bulundu (Tablo I)
(p<0,05). 

Her iki grup aras›nda ekstübasyon sonras› 0-6, 6-12,
12-24 ve 24-48. saatler aras›nda postoperatif kümülatif
morfin tüketimi Grup ITM’de Grup K’a göre daha düflük
saptand› (Grafik 1) (p<0,05).

Serum kortizol düzeyleri de¤erlendirildi¤inde; preope-
ratif ve intraoperatif dönemlerde her iki grup aras›nda ben-
zer bulununurken YBÜ’e transferden sonra, postoperatif 8.
saat ve postoperatif 1.gün dönemlerinde serum kortizol
düzeyi Grup ITM’de Grup K’a göre daha düflük bulundu
(p<0,05) (Grafik 2).

Öksürme halindeki VAS de¤erleri ekstübasyon sonras›,
ekstübasyondan sonra 6, 12, 24 ve 36. saatlerde Grup
ITM’de Grup K’da anlaml› olarak daha düflük bulunurken
(p<0,05), ekstübasyon sonras› 48. saatteki VAS de¤eri her
iki grup aras›nda benzer saptand› (Grafik 3) (p>0,05).

TARTIfiMA
Kalp cerrahisi sonras›nda postoperatif dönemde iyi a¤r›

kontrolünün mortalite ve morbiditeyi olumlu yönde etkile-
di¤i bilinmektedir. Major cerrahiye akut stres yan›t genifl
immünolojik de¤ifliklere neden olur. Stres hormonlar›ndan
epinefrin ve kortizol strese ba¤l› immün depresyonda
önemli rol oynarlar. Bu yüzden cerrahi hastalarda periope-
ratif stresin azalt›lmas› büyük önem tafl›maktad›r (8). Pre-
operatif dönemde intratekal morfin uygulamas› yeni bir
yöntem de¤ildir. ‹ntratekal morfin uygulamas› ile posterior
spinal kord üzerinde bulunan substantia gelatinosa’daki
opioid reseptörleri stimüle edilir ve uzun süreli analjezi sa¤-
lanabilir. Bu anestezi tekni¤inin uygulama basitli¤i, düflük
doz uygulanabilirli¤i ve sürekli bir kateterizasyon gerektir-
memesi gibi avantajlar› vard›r. Ayr›ca postoperatif dönem-
de uzun süreli a¤r› kontrolü sa¤lamas› da iyi bir avantaj gi-
bi gözükmektedir. ‹ntratekal uygulamadan sonra analjezi
24 saatten daha fazla devam edebilmektedir (9-11) Korti-
zol inflamatuvar marker ve akut stres hormonudur. Serum
kortizol düzeyinin yükselmesi koagülasyonu, kan viskozite-
sini, trombosit agregasyonunu ve endotel fonksiyonunu et-
kiler. Bütün bu etkiler sonucunda kolleteral kapillerlerde
mikrotrombozis ve iskemik de¤ifliklikler oluflur.Hastalar is-
kemi, inflamasyon ve infeksiyona daha yatk›n olurlar. Kor-
tizolün serum konsantrasyonu inflamasyon ve doku iskemi-
sinin non-invaziv bir ölçümüdür (12). 

Hall ve ark. (13) koroner arter bypass greft operasyonu
geçiren hastalarda intratekal morfinin stres yan›ta etkisini
inceledikleri çal›flmada; plazma epinefrin, norepinefrin, kor-
tizol düzeylerine bakm›fllard›r. Çal›flman›n sonunda plazma
epinefrin ve norepinefrin düzeylerini iki grup aras›nda ben-
zer bulduklar›n›, plazma kortizol düzeyini ise yo¤un bak›ma
al›nma ve ekstübasyon döneminde intratekal morfin uygu-
lanan grupta daha düflük bulduklar›n› rapor etmifllerdir.
Çal›flmam›zda; kortizol de¤erinin YBÜ’e transferden sonra,
postoperatif 8. saat ve postoperatif 1.gün dönemlerinde
intra tekal morfin uygulanan grupta daha azalm›fl olarak
saptad›k. Morfinin ya¤da ki düflük çözünürlü¤ünden dola-
y›, intratekal enjeksiyon sonras› analjezik etkileri gecikmek-
tedir ve yaklafl›k enjeksiyondan 6 saat sonra en iyi düzeye
ulaflmaktad›r (14,15). 

Çal›flmam›zda; preoperatif dönemde 20 mcg/kg intra-
tekal morfin uygulamas› ile postoperatif dönemde a¤r›
kontrolü için HKA ile morfin gereksinimi anlaml› olarak
azalm›fl ve 36 saat boyunca etkin analjezi sa¤lam›flt›r. Ro-
ediger ve ark. (16) koroner arter cerrahisi geçiren hastalara
500 mcg intratekal morfin uygulam›fllar ve postoperatif 24
saat boyunca etkin a¤r› kontrolü sa¤lad›klar›n› bildirmifller-
dir. Mark ve ark.(17) koroner arter bypass greft operasyo-
nu geçiren hastalarda yüksek doz intratekal morfin kullana-
rak stres yan›t ve a¤r› kontrolü üzerine etkilerini incelemifl-
ler. ‹ntratekal uygulanan 4 mg morfinin plazma epinefrin
ve norepinefrin düzeylerini bask›lamad›¤›n› ancak postope-
ratif ekstübasyonda gecikmeye neden oldu¤unu bildirmifl-
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lerdir. Yüksek doz morfin uygulamalar›nda etkin analjezi
48 saat devam edebilmektedir (9-11). Chaney ve ark. (18)
intratekal morfinin güvenilir bir postoperatif analjezi sa¤l›-
yor olmas›na ra¤men postoperatif dönemde erken ekstü-
basyonu geciktirebilece¤ini belirtmifllerdir. Boulanger ve
ark. (19) kardiyak cerrahi geçiren hastalarda intratekal mor-
fin uygulamas›n›n erken trakeal ekstübasyonu engelledi¤i-
ni savunmufllard›r. Çal›flmam›zda; intratekal morfin kullan›-

lan gruptaki hastalarda erken ekstübasyonda geçikme ol-
mad›¤› tespit edildi. Sonuçlar Alhashemi ve ark. (20) yapt›-
¤› çal›flma ile uyumlu bulunmufltur.

‹ntratekal morfin uygulamas›n›n klasik yan etkileri; ka-
fl›nt›, bulant›-kusma, üriner retansiyon, somnolans ve solu-
num depresyonudur (21). Çal›flmam›zda intratekal morfin
kullan›lan grupta 3 hastada kafl›nt›, 1 hastada üriner retan-
siyon saptanm›flt›r. Hiçbir hastada somnolans veya solu-
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Grup ITM (n=20) Grup K (n=20)

Yafl(y›l) 58,2±8,7 57,5±9,9

Cinsiyet (K/E) 5/15 9/11

A¤›rl›k (kg) 76,2±10,7 77,1±9,1

EF (%) 61,3±5,6 59,5±7,8

KPB süresi (dk) 84, 6±18,3 89,3±25,7

AKK süresi (dk) 51±16,8 51,7±17,8

Hipotermi (oC) 31,7± 1,2 31,8± 1,3

Ekstübasyon süresi (saat) 5,8±4,4 6,1±3,9

Fentanil (mg) 30,02±5,2 40,77±7,2*

Tablo 1. Demografik ve intraoperatif veriler, postoperatif ekstübasyon süreleri ve
intraoperatif kullan›lan toplam fentanil miktar›.

*p< 0,05 
AKK: Aorta kros klemp, KPB: Kardiyopulmoner bypass

T1 T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8

OAB (mHg) ITM 97,6±20,2 87,4±16,1 88,9±15,7 72,9±11,3 80,9±16,7 79,9±13,7 78,9±12,4 79,1±12,1

Kontrol 98,4±16,6 88,1±15,7 87,1±13,1 74,2±10,1 82,1±13,4 80,1±12,1 79,5±8,5 79,6±12,0

KH(at›m/dk) ITM 85,4±15,8 76,4±14,3 84,4±17,6 84,1±15,6 85,4±14,6 84,4±11,6 87,7±15,5 84,3±13,1

Kontrol 82,1±17,4 73,4±11,3 84,5±19,9 84,4±18,9 84,5±13,7 84,5±10,9 84,6±14,1 84,6±10,4

SpO (%) ITM 98,2±1,6 99,3±0,7 98,6±1,3 98,6±1,2 98,4±0,5 98,3±0,9 98,7±0,9 98,9±0,9

Kontrol 98,4±1,4 99,3±0,8 99,2±0,7 99,3±0,8 98,4±1,4 98,8±0,4 98,8±0,6 98,8±0,8

Tablo 2. Hemodinamik Veriler

KH: Kalp h›z›, OAB: Ortalama arter bas›nc›
T1: indüksiyon öncesi, T2: sternotomi sonras›, T3: KPB ilk 5. dakika, T4: AKK s›ras›nda,T5: KPB ›s›nma sonu, T6: hastan›n YBÜ
transferinden sonra, T7: postoperatif 8. saat, T8:  postoperatif 1. gün

Grup ITM (n=20) Grup K (n=20)

Kafl›nt› 2 0

Bulant› 5 3

Kusma 4 3

Üriner retansiyon 1 0

MI 1 2

Hematom 0 0

Ölüm 2 4

Tablo 3. Postoperatif komplikasyonlar
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Grafik 1. Postoperatif kümülatif morfin tüketimi

Grafik 2. Gruplar›n Serum Kortizol düzeyi

Grafik 3. Vizüel Anolog Skala (VAS)

*p< 0,05 

*p< 0,05 

*p< 0,05 

*

*

*
*

*

*
* *

*
*

*
*

*



num depresyonu geliflmemifltir. 
Kalp cerrahisinde intratekal morfin uygulamas› hepari-

nizasyondan en az 60 dakika önce gerçeklefltirilmelidir. Ta-
n› ya da tedavi nedeniyle yap›lan lomber ponksiyonda, sis-
temik heparinizasyon uyguland›¤› zaman subaraknoid ve
epidural hematomlara neden olabilir. Kalp cerrahisindeki
bu uygulamalarda subaraknoid veya epidural hematom bil-
dirilmese de risk yaklafl›k binde 33 kadard›r (22). Bu neden-
le bilinen koagülopatisi olan hastalarda bu teknik kullan›l-
mamal›d›r. E¤er lomber ponksiyon s›ras›nda kanama göz-
lendiyse cerrahi 24 saat ertelenmelidir. Çal›flmam›zda lom-
ber ponksiyon s›ras›nda hiçbir hastada kanama gözlenme-
mifltir. Hiçbir hastada subaraknoid veya epidural hematom
geliflmemifltir. Fitzpatrick ve ark. (23) 3400 hastal›k, Vans-
trum ve ark. (24) 1000 hastal›k serilerinde; hiçbir hastada
subaraknoid veya epidural hematom geliflmedi¤ini bildir-
mifllerdir.

Sonuç olarak; preoperatif 20 mcg/kg intratekal morfi-
nin belirgin yan etki ve komplikasyonlar olmaks›z›n kardi-
yak cerrahide postoperatif dönemde etkin a¤r› kontrolü
sa¤lad›¤›, cerrahi travmaya stres ve hemodinamik yan›t›
azaltt›¤› kan›s›na var›ld›.
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