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Laparoskopik Kolesistektomilerde Preemptif ve Intraoperatif
Tramadol ve Fentanil Kullaniminin Karsilastirilmasi

Comparison of Preemptive and Intraoperative Use of Tramadol
and Fentanyl in Laparoscopic Cholecystectomies
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Sorumlu Yazar 0z

Rahsan Dilek Okyay Zengin Amag: Bu calismada preemptif ve intraoperatif analjezi amacl tramadol ve fentanil uygulamalarinin
E-posta hemodinami, analjezik ve néromuskiler bloke edici ajan tiketimi, uyanma siresi ve postoperatif agri
zengindilek@hotmail.com lUzerine etkilerinin karsilastirilmasi amaglanmistir.

Gerec ve Yontemler: Genel anestezi altinda laparoskopik kolesistektomi planlanan 120 hasta dort
gruba ayrildi. Fentanil bolus (Grup FB) ve fentanil infiizyon (Grup Fi) gruplarina; 2 pgkg-1 fentanil,
tramadol bolus (Grup TB) ve tramadol infiizyon (Grup Ti) gruplarina; 2 mgkg-1 tramadol intravendz (iv)
uygulanmasini takiben, tim gruplarda propofol ve rokuronium indiiksiyonu yapildi. Entiibasyon sonrasi,
Grup Fi'ye 0.5ugkg-1saat-1 fentanil, Grup Ti'ye 0.5 mgkg-1saat-1 tramadol uygulandi. intraoperatif
ek analjezi ihtiyacinda Grup FB ve Grup Fi'ye; 0.5ugkg-1 fentanil, Grup Ti ve Grup TB’ye 0.5 mg kg-1
tramadol yapildi. Postoperatif viziel analog skala (VAS) >5 oldugunda meperidin ve gerektiginde

Gelis Tarihi diklofenak uygulandi. Hemodinamik veriler, fentanil, tramadol tiiketimleri, uyanma siresi, VAS degerleri,
20.03.2021 analjezik ihtiyaglar kaydedildi.

Revizyon Tarihi Bulgular: indiiksiyondan sonra ortalama arter basinci (OAB) fentanil gruplarinda daha diisiik bulundu
22.12.2021 (p<0.05) Entilbasyon sonrasi kalp atim hizi ve OAB tramadol gruplarinda daha fazla ytikseldi (p<0.05).
Kabul Tarihi Intraoperatif analjezik tuketimleri inflizyon gruplarinda bolus uygulananlara oranla fazlaydi (p<0.05).
08.02.2022 Néromuskuler ajan tiiketimi tramadol gruplarinda fazlaydi (p<0.05). Postoperatif 5. ve 60.dk’da Grup

FB’de; VAS degerleri ile ek analjezik ihtiyaci daha fazla iken OAB dustk seyretti (p<0.05).

Sonug: Entiibasyona hemodinamik yanitlarin fentanil uygulananlarda daha iyi énlendigi, preemptif ve
intraoperatif fentanil bolus uygulamalarinin postoperatif analjezi saglamada yetersiz oldugu kanisina
varildi.

Anahtar Sézciikler: Fentanil, Tramadol, Preemptif analjezi, intraoperatif analjezi, Derlenme, Laparos-
kopik kolesistektomi

ABSTRACT

Aim: It was aimed to compare the effects of tramadol and fentanyl for preemptive and intraoperative
Bu eser “Creative Commons Alinti- . . . . .
GayriTicari-4.0 Uluslararast Lisansy” analgesia on hemodynamics, consumption of analgesics and muscle relaxants, recovery time and
ile lisanslanmugtir. pOStOperaﬁVe pain.
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Preemptif ve intraoperatif Tramadol ve Fentanil Kullanim

Material and Methods: 120 patients scheduled for laparoscopic cholecystectomy were divided into four groups. Fentanyl bolus (Group FB)
and infusion (Group FI) groups received 2 ugkg-1 fentanyl, and tramadol bolus (Group TB) and infusion (Group TI) groups received 2 mgkg-
1 tramadol intravenously, followed by induction of propofol and rocuronium. After intubation, 0.5 pug kg-1 hour-1 of fentanyl and 0.5 mg kg-1
hour-1 of tramadol were administered to the Groups Fl and TI, respectively. If additional intraoperative analgesia was required, in Groups
FB and FI 0.5 pgkg-1 fentanyl, in Groups Tl and TB 0.5 mgkg-1 tramadol were administered. Meperidine and, if necessary, diclofenac were
administered with a postoperative visual analog scale (VAS) score of >5 points. Hemodynamic data, fentanyl and tramadol consumption,
postoperative recovery time, VAS scores and analgesic drugs recuirement were recorded.

Results: After induction, mean arterial pressure (MAP) was lower in fentanyl groups (p <0.05). After intubation, heart rate and MAP increased
more in tramadol groups (p <0.05). Intraoperative analgesics consumption was higher in infusion groups (p <0.05). Consumption of muscle
relaxants was higher in tramadol groups (p <0.05). At the postoperative 5th and 60th minutes, Group FB had a higher VAS score and
analgesics requirement and lower MAPs (p <0.05).

Conclusion: It was concluded that post-intubation hemodynamic responses were better-maintained in fentanyl groups. and that preemptive

and intraoperative bolus administrations of fentanyl were insufficient to provide analgesia in the postoperative period.

Keywords: Fentanyl, Tramadol, Preemptive analgesia, Intraoperative analgesia, Recovery, Laparoscopic cholecystectomy

Laparoskopik kolesistektomi ameliyatlari glnubirlik anes-
tezinin siklikla uygulandigi cerrahi girisimlerdir. GunUbirlik
cerrahide kullanilacak anestezik ajanlarin hizli ve piruzsiz
etki baslangici, etkin bir intraoperatif amnezi ve analjezi sag-
lamasi, derlenme surelerinin kisa, yan etkilerinin az olmasi
beklenir (1). Postoperatif agrinin gunubirlik cerrahilerde
preoperatif débnemden baslayarak kontrol altina alinmasi
(preemptif analjezi) giderek 6nem kazanmaktadir. Preemp-
tif analjezi, agridan korumak veya olusan agriy1 azaltmak
amaciyla agrili uyarandan énce uygulanir. Preemptif uygu-
lanan analjeziklerin postoperatif analjezik tiketimi Gzerine
olumlu katkilar oldugu bilinmektedir (2). Uygun ve etkili
sekilde yapilan intraoperatif ve postoperatif agri tedavisi ile
derlenme ve iyilesme hizlanmakta, hastanede kalis sureleri
kisalmakta, tedavi giderleri azalmaktadir (3). Gunubirlik cer-
rahilerde intraoperatif kullanilan analjezik ajanlarda etkinin
hizh baslayip, ¢abuk bitmesi hizli bir derlenme saglanmasi
icin iyi bir 6zellik olabilecek iken bu durum yeterli postopera-
tif analjezi saglanmasini tehlikeye atabilir (4).

Gunubirlik anestezilerde opioid kullanimi solunumu dep-
rese edici 6zellikleri, sedasyon ve postoperatif dénemde
bulanti-kusma, idrar retansiyonuna neden olmalari agisin-
dan sorun yaratabilmektedir (5,6).

Sentetik bir opioid ve morfinden 100 kat daha potent olan
fentanil etkisini p reseptorleri Gzerinden gdsterirken; bir
inhalasyon anestezigi ile kombinasyonu dengeli anestezinin
bir parcasi olarak popularitesini korumaktadir. Ancak fenta-
nilin intraoperatif olarak kullanilan dozu artikca solunumu
baskilayici etkisi de artmakta, bu da ekstibasyonu planla-
nan hastalarda ciddi soruna neden olabilmektedir (7,8).

Tramadol santral etkili, sentetik, morfinden 10 kat daha az
potent analjezik bir ajandir. Tramadol hem zayif bir opioid
agonisti, hem de monoamin nérotransmitter geri alim inhi-
bitdéradur. Bu ¢ift yonll etki mekanizmasinin yarattigi siner;ji
ile giclu bir analjezi saglar. Etki sekli sadece opioid resep-

torleri ile olmadigr icin, postoperatif dénemde opioid yan etki
riski belirgin derecede diistiktiir. Ozellikle solunum merkezi-
nin baskilanma olasiligi olduk¢a azdir. Postoperatif slrecte
6nemli bir opioid yan etkisi olan kabizlik ve sedasyon da ¢cok
seyrek gérilen bir sorundur (9).

Bu calismada laparaskopik kolesistektomi planlanan has-
talarda preemptif ve intraoperatif tramadol ve fentanil bolus
ve infuzyon uygulamalarinin hemodinami, analjezik ve
ndéromduskuler bloke edici ajan tiketimi, uyanma slresi ve
postoperatif agri tzerine etkilerinin karsilastiriimasi amag-
lanmigtir.

GEREC ve YONTEMLER

Calismamiza yerel etik komite izni ve hasta onamlar alin-
diktan sonra genel anestezi altinda elektif laparoskopik
kolesistektomi ameliyati planlanan 20-75 yas arasi, ASA
(American Society of Anesthesiologist) I-Il grubu 120 hasta
dahil edildi.

Kardiyovaskuler, pulmoner, allerjik, renal hastaligi ve epi-
lepsisi olanlar, gebeler, VKi (Viicut Kiitle indeksi) >35 kg/
m2, calisma ilaglarina allerji, opioid, mono amino oksidaz
inhibitdra, selektif seratonin geri alim inhibitérd, triptofan,
karbamezapin tipi ila¢ kullanim 6ykusi olanlar ve zor entu-
basyon beklenen hastalar calisma disi tutuldular. Hastala-
rin demografik verileri, ASA degerleri kaydedildi.

Hastalara preoperatif 10 cm viziel analog skala (VAS) kul-
lanimi hakkinda bilgi verilerek; ameliyat sonrasi ddnemde
agrilarini nasil degerlendirecekleri ve tedavi edilecekleri
anlatildi. Premedikasyonda 0.05 mg kg midozolam, 0.5 mg
atropin intramuskdler (im.) uygulanarak ameliyat odasina
alinan hastalara, 18-20 gaugelik intraven6z kanulle damar
yolu agildi. 5-7 mg kg'saat” hizla %0,9’luk NaCl baslandi.
Standart monitorizasyon operasyon suresince D-ll derivas-
yonunda EKG, non invazif kan basinci, pulse oksimetre ile
SpO,, kapnograf ile end tidal CO, monitorizasyonu yapildi.
Hastalarin bazal hemodinamik verileri kaydedildi. Kapali
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zarf yontemi ile hastalar dort esit gruba [Grup FB (Fenta-
nil Bolus), Grup Fi (Fentanil inflizyon), Grup TB (Tramadol
Bolus), Grup Ti (Tramadol Iinfizyon)] ayrildi. Grup FB ve
Grup Fi'ye; 2 ug kg fentanil, Grup TB ve Grup Ti'ye 2 mg
kg™ tramadol intravendz (iv) uygulanmasini takiben 5 daki-
ka sonra tim gruplarda propofol (1.5 mg kg') ve rokuronium
(0.6 mg kg ile indiiksiyon sagland. iki dakikalik bekleme
suresi sonrasi hastalar entliibe edildi. Anestezi idamesinde
%50:50 oksijen:hava karisimi icerisinde sevofluran minimal
alveolar konsantrasyon degeri 1 olacak sekilde kullanildi.
Entlibasyon sonrasi, Grup Fi'ye 0.5 ug kg'saat™ fentanil,
Grup Ti'ye 0.5 mg kg'saat™ tramadol infiizyonu uygulandi.
intraoperatif ek analjezi ihtiyacinda (kalp atim hizi ve orta-
lama arter basinci bazal degerlere oranla %20 arttiginda,
terleme, g6z yas! varliginda) Grup FB ve Grup Fi'ye; 0.5
ug kg™ fentanil, Grup Ti ve Grup TB’ye 0.5 mg kg tramadol
ilaveleri yapildi. indilksiyon sonrasi uygulanan fentanil ve
tramadol miktarlar kaydedildi. Her iki gruba da néromus-
kuler bloke edici ajan ihtiyaci oldugunda (spontan solunum
geri déndigunde) 0.15 mg kg™ rokuronium ilavesi uygulan-
di ve kaydedildi. Her 4 grupta da fasya kapatildiktan son-
ra hasta solutulmaya baslandi. Cilt dikislerine gegildiginde
tim anestezik ajanlar durduruldu. Sevofluran kapatildiktan
sonra g6z acana kadar gecen sure kaydedildi. Néromusku-
ler blok neostigmin 0.04 mg kg™ ve atropin 0.02 mg kg™ ile
antagonize edildi. Hastalar yeterli spontan solunumlari ve
larengeal refleksleri tam olarak déndiginde ekstlbe edil-
di. Hastalara derlenme odasinda postoperatif viziiel analog
skala (VAS) >5 oldugunda meperidin 1 mg kg™ im uygulan-
di. Agrisi gegmeyen hastalara ise 75 mg diklofenak sodyum
i.m. olarak ilave edilmesi planlandi. Her uygulanan analje-
zik ve uygulama zamani kaydedildi. Bulantisi olan hastalara
10 mg i.v. metoklopramid uygulandi. Anestezi ve ameliyat
sureleri kaydedildi. Tim hemodinamik veriler, uyanma
suresi, postoperatif VAS degerleri kaydedildi. Hemodinamik
veriler icin 8lcim zamanlar bazal (tb), analjezik ilac verildik-
ten 5 dakika sonra (1id), indiksiyondan hemen sonra (tis),
entlibasyon sonrasi 1. dakika (dk.) (te1), 3. dk. (te3), 5. dk.
(te5), 10. dk. (te10), 20. dk. (te20), 30. dk. (te30), 40. dk.
(te40), 50. dk. (te50), 60. dk. (te60), 70. dk. (te70), eksti-
basyon sonrasi (tek) olarak belirlendi. Derlenme odasinda

ise 5. dk. (td5), 15. dk. (td15), 30. dk. (td30), 60. dk. (td60)
olarak belirlendi. Operasyon ve anestezi sireleri, peropera-
tif yan etkiler ve uygulanan ek ilaglar kaydedildi.

istatistiksel Analiz

Elde edilen veriler SPSS for Windows 10.01 programi-
na aktarilarak degerlendirildi. Olciimle belirlenen deger-
ler “aritmetik ortalama =+ standart sapma”, “ortanca
(minimum-maksimum)” olarak sunuldu. Verilerin normal
dagilima uygunlugu Shapiro-Wilk testi ile degerlendirildi.
Niteliksel verilerin karsilastirimasinda Ki-kare testi, 6lcimle
belirlenmis verilerin gruplar arasi karsilastirmalarinda para-
metrik veriler icin ANOVA, nonparametrik veriler icin Krus-
kal Wallis testleri, ayni grubun farkli zamanlardaki dlcimle
belirlenmis verilerinin karsilastiriimasinda parametrik veriler
icin Tekrarlanan Olciimlerde Varyans Analizi, nonparamet-
rik veriler icin Fridman testi kullanildi. ikiden fazla grubun
karsilastirildigr ve anlamh farkllik tespit edilen durumlarda
gruplarin ikigerli olarak karsilagtirimasi durumunda para-
metrik verilerde Bonferroni dlizeltmesi, nonparametrik veri-
lerde Mann-Whitney U testi kullanildi. Analiz sonuclari %95
glven araliginda degerlendirilerek p<0.05 degeri anlamh
farkhhk olarak kabul edildi.

BULGULAR

Olgular cinsiyet (p=0.955), yas (p=0.828), vicut agirli-
g1 (p=0.559), ASA degerleri (p=0.939), ameliyat suresi
(p=0.619) ve anestezi suresi (p=0.546) acisindan degerlen-
dirildiginde gruplar arasinda fark saptanmadi (Tablo 1).

Entlibasyon sonrasi 1. dk. kalp hizi deg@erleri, bazal deger-
leri ile karsilastirildiginda Grup TB (p<0.001) ve Grup Tide
(p<0.001) anlamh artis izlenirken Grup FB (p=0.912) ve
Grup Fi'de (p=0.339) anlamli farklilk izlenmedi (Sekil 1,
Tablo 2).

Entlibasyon sonrasi 70. dk.da Grup TB’de kalp hizi degerle-
rinde daha 6nceki él¢ctimlerine gbre artis meydana geldi. Bu
artis kendi icinde tekrarlayan él¢iimlere gore anlamli degil
iken (p=0.347), Grup FB, Grup Fi ve Grup Ti ile kiyaslandi-
ginda istatistiksel olarak anlamlr idi (p<0.001) (Sekil 1, Tablo
2).

Tablo 1: Demografik 6zellikler, ASA Degerleri, Ameliyat ve Anestezi Sireleri

Grup FB Grup Fi Grup TB Grup Ti p
Cinsiyet (erkek/kadin) 7123 8/22 9/21 8/22 0.9522
Yas (yil) 51.86+13.07 52.10+13.91 50.16+12.73 51.26+14.23 0.828°
Kilo (kg) 73.73+12.66 73.16+11.15 75.33+12.57 74.86+12.08 0.559°
ASA (11 19/11 20/10 21/9 19/11 0.9392
Ameliyat siiresi (dk.) 46.00+17.32 50.70+18.83 47.10+21.91 52.26+19.95 0.619
Anestezi siiresi (dk.) 55.43+17.28 61.36+19.68 56.20+20.93 61.73+18.92 0.546°

a: Ki-kare testi, b: ANOVA, ASA: American Society of Anesthesiologist
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Calisma ilaglarindan 5 dakika sonra yapilan ortalama arter
basinci élcimleri (OAB), bazal degerleri ile karsilastirildi-
ginda Grup FB (p=0.004), Grup Fi (p=0.007) ve Grup Ti’'de
(p=0.249) OAB’da azalma meydana gelirken; Grup TB’de
(p=0.022) artis meydana geldi. indliksiyondan hemen sonra
alinan 6lcumler, bazal degerler ile karsilastirildiginda orta-
lama arter basin¢ degerlerinde her dért grupta da azalma
meydana geldi (Grup FB ve Fi icin p<0.001, Grup TB icin
p=0.671, Grup Ti igin p=0.016). Ortalama arter basincin-
daki bu azalma Grup FB ve Grup Fi'de Grup TB ve Grup
Ti’ye gbre daha belirgin idi. Entiibasyon sonrasi 1 ve 3. dk.
larda OAB degerleri her grupta indlksiyon sonrasi alinan
Olcimlere gore yukselirken, Grup FB (p=0.170) ve Grup
Fi'de (p=0.433) anlamsiz olan bu artis Grup TB (p<0.001)
ve Grup Ti'de (p<0.001) anlamli idi. Entiibasyon sonrasi 10
ve 20. dk’larda OAB gruplar arasindan farkhhk gosteriyordu
(sirasiyla p=0.009 ve p=0.003) ve fentanil inflizyonu uygu-
lanan gruplarda gérece daha yuksekti. Ekstlibasyon sonra-
sinda dort grupta da OAB degerlerinde artis meydana geldi.
Ekstlibasyon sonrasinda OAB degerlerinde gézlenen artis
Grup Fi de Grup FB’den daha fazla idi (p<0.001). Derlen-
me odasinda 5, 15 ve 60 dk.larda OAB degerleri yénln-
den gruplar arasinda anlamli fark vardi (sirasiyla p=0.001,
p<0.001 ve p=0.004) ve farklilik Grup FB’de izlenen gbrece
disulk degerlerden kaynaklaniyordu (Sekil 2, Tablo 3).

Sevofluran kapatildiktan sonra gbz agma suresi Grup
FB (8.60+3.28 dk) ve Grup Fi'de (9.93+3.75 dk) Grup TB
(10.03+3.36 dk) ve Grup Ti'ye (10.23+2.93 dk) gore daha
kisa olmasina ragmen doért grup arasinda istatistiksel ola-

rak anlamli fark saptanmadi (p=0.732). intraoperatif fen-
tanil tiketimi Grup FB'de (8.13+16.80 pg) Grup Fiden
(40.58+26.50 pg) (p<0.001), intraoperatif tramadol tiketimi
Grup TB’de (9.06+17.22 mg) Grup Ti’den (33.10+13.89 mg)
(p<0.001) anlamli olarak daha azdi. Grup TB (n=8) ve Grup
Tide (n=10) néromiiskiiler bloke edici ajan ihtiyaci olan
hasta sayisi Grup FB (n=4) ve Grup Fi'den (n=2) daha faz-
laydi (p<0.040).

Gruplar derlenme odasinda VAS yoninden karsilasti-
rildiginda gruplar arasinda 5.dk (p=0.016) ve 60. dk’da
(p=0.047) anlaml fark bulunmaktaydi ve s6z konusu farkli-
lik her iki zaman diliminde de Grup FB’de gbzlenen ylksek
VAS degerinden kaynaklaniyordu (Sekil 3).

Derlenme odasinda 5. dakikada (td5) (p=0.047), 60. daki-
kada (td60) (p=0.039) analjezik ihtiyaclari agisindan gruplar
arasinda anlamh farklilik bulunmaktadir ve her iki zaman
diliminde de anlamli farklilik Grup FB’deki analjezik ihtiyaci-
nin fazlahgindan kaynaklanmaktadir (Sekil 4).

Postoperatif ddnemde gorulen yan etkiler agisindan gruplar
arasinda fark gdzlenmedi (p=0.688) (Tablo 4). Tum 6lgim
zamanlarinda hi¢ bir hastanin saturasyonu %95’in altina
dismedi.

Hastalarda preoperatif dénemde tramadol bolus uygulama-
sindan sonra bulantisi olan Grup TB’de (¢, Grup Ti’ de ise
iki hastanin sikayetleri metoklopramid uygulamasi ile geri-
lemigtir. Ayrica preoperatif ddSnemde indiksiyondan sonra
Grup TB’de iki, Grup Ti'de ise li¢ hastada eritamatdz dokiin-
tU olustu. Bu hastalara iv. antihistaminik uygulandi.
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Sekil 1: Kalp Atim Hizi Degisiklikleri

tb: bazal, ti6: calisma ilaglarindan 5 dk sonra, tis: indiksiyondan hemen sonra, te1: entlibasyon sonrasi (es) 1. dk, te3: es 3. dk, te5: es
5. dk, te10: es 10. dk, te20: es 20. dk, te30: es 30. dk, te40: es 40. dk, te50: es 50. dk, te60: es 60. dk, te70: es 70. dk, tek: ekstlibasyon
sonrasl, td5: derlenme odasinda (do)5. dk, td15: do 15. dk, td30: do 30. dk, td60: do 60. dk.

*: Bazal degerlere gore artista Grup TB ve Grup Ti; Grup FB ve Grup Fi ile karsilastinidiginda (p<0.05)

#: Grup FB, Grup Fi, Grup Ti; Grup TB ile karsilastiridiginda (p<0.01)
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Sekil 2: Ortalama Arter Basing (OAB) Degisiklikleri

tb: bazal, ti6: calisma ilaglarindan 5 dk sonra, tis: indiiksiyondan hemen sonra, te1: entlibasyon sonrasi (es) 1. dk, te3: es 3. dk, te5: es
5. dk, te10: es 10. dk, te20: es 20. dk, te30: es 30. dk, te40: es 40. dk, te50: es 50. dk, te60: es 60. dk, te70: es 70. dk, tek: ekstlibasyon
sonrasl, td5: derlenme odasinda (do)5. dk, td15: do 15. dk, td30: do 30. dk, td60: do 60. dk.

#: Grup FB bazal degerleri ile karsilastirildiginda (p<0.01). +: Grup FB ve Grup Fi Grup TB ve Grup Ti ile karsilastirildiginda(p<0.01)
*: Her grup tis degerleri ile karsilastirildiginda (p<0.01). &: Gruplar Grup Fi ile karsilastirildiginda (p<0.05)
B: Grup FB ve Grup Fi karsilastinidiginda (p=0.05). €: Gruplar Grup FB ile karsilastiriidiginda (p<0.05)

Gruplarmm Zamana Gore Viziiel Analog Skala (VAS)
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8
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b ¢ : B GRUPFi
> M GRUPTB
4 W GRUPTI
Sekil 3: Gruplarin Zamana Gére Vizuel Analog Skala
? (VAS) Degerleri
td5: derlenme odasinda 5. dakika, td15: derlenme odasinda 15.
o - - e o . dakika, td30: derlenme odasinda 30. dakika, td60: derlenme
odasinda 60. dakika.
Zaman () * : Gruplar arasi istatistiksel olarak anlaml artis p<0.05.
50 1 .
_ 45 -
E 40
5 35 BGRUPFB
S 30 o .
£ 25 - * GRUPFI Sekil 4: Gruplarin Derlenme
=20 OGRUPTB Odasinda Total Analjezik ihtiyaci
S 5 . o BGRUPTI Sayisl
& lg 7 7 o d5: derlenme odasinda 5. dk,
< 0 - % : e = d15: derlenme odasinda 15. dk,
d30: derlenme odasinda 30. dk,
() LLe GR e td60: derlenme odasinda 60. dk.
Zaman (t) * : Gruplar arasi karsilastirmada
p<0.05.
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Tablo 2: Kalp Atim Hizi (KAH) Degisiklikleri

FB Fi B Ti
Ort £ SS Ort +SS Ort +SS Ort £ SS p
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks)
" 86.5:16.2 80+15.8 813145 78.616.3 0,225
83.5 (63-127) 79.5 (52-123) 83.5 (56-115) 79.5 (54-117) :
s 80.2+15.8 76.4+15.8 84.2+17.2 82.3+16 0281
78 (58-129) 77.5 (51-122) 83 (58-120) 82 (54-117) :
< 78.8+16.1 76.8+15 1 83.1420.9 8374135 0310°
82.5 (50-116) 75 (48-116) 82.5 (11-115) 81.5 (61-116) :
o1 86.9419.5 77.5417.2 101£13.3 102+16.8 ~0.001°
87 (57-125) 74.5 (52-126) 100 (73-127) 102 (70-136) :
ea 91+17.9 88.8419.5 97.8+13.9 94.4+15 1 o121
89 (65-122) 85 (53-138) 100 (61-122) 96 (68-125) :
o5 90.5:17.6 88.9:19.8 95.9414.9 92.2+14.4 0.420°
88 (61-124) 86.5 (53-133) 97.5 (59-127) 95 (58-122) :
10 91.9+13.6 85.1416.6 92.8+14.4 91.7+15.1 01740
90.5 (71-124) 82 (53-122) 95.5 (60-125) 92 (60-120) :
90.1+13.9 85.6+19.1 87.9+12.7 87.2+12.3 )
Te20 84.5 (72-120) 82.5 (53-125) 88 (62-109) 86.5 (57-132) 0.580
86.6£13.2 8254173 86£11.2 83.6+12.6
te30 82.5 (71-115) 81 (51-127) 88 (60-103) 85 (56-106) 0.642a
84.9+12.8 78.9415.9 86.6+11.7 85.1215 .
ted0 80 (66-110) 76 (53-125) 86 (65-109) 85 (51-110) 0.085
80.4+11.3 76.148.4 83.3211.9 82.1+12.8 ]
te50 77.0 (65-101) 76 (65-104) 80.5 (63-103) 83.5 (54-102) 0.282
74.5:85 73.546.7 8.9+8.9 827495 ]
te60 73 (61-87) 73 (64-89) 91.5 (77-103) 83 (65-96) 0.001
o 82.912.1 77.2412.1 83.0+13.8 82.0+14.4 0,235
80 (56-104) 75 (53-104) 82 (57-107) 81.5 (56-110) :
s 76.310.1 74.510.7 763115 75.1+13.6 811>
75 (60-100) 74 (52-99) 80 (56-100) 72 (55-112) :
74.549.7 73.5+10.4 74.5:115 74.1+10.4 ]
td15 74 (56-96) 74.5 (52-98) 76 (46-99) 74 (58-107) 0.983
74.449.6 70.2+11.0 73.929.9 73.2+10 ]
td30 72 (60-92) 72 (47-95) 72 (54-92) 70 (60-100) 0373
75.749.9 724105 74.129.9 73.829.2 ]
1d6o 76 (56-96) 71 (49-93) 76 (54-88) 73 (60-100) 0.556
p 0.002° 0.027° <0.001° <0.001°

a: ANOVA, b: Kruskal Wallis testi, c: Friedman testi

TARTISMA

Laparoskopik kolesistektomi cerrahilerinde preemptif anal-
jezi amach fentanil uygulamasinin entubasyona hemodi-
namik yanitlarin kontroliinde tramadolden daha iyi oldugu
ancak postoperatif analjezi saglamada yetersiz kaldigi gorul-
du. intraoperatif analjezi amagli bolus ve inflizyon seklinde
tramadol uygulanan gruplarda daha fazla néromuskiler
bloke edici ajan tiketildigi, preemptif tramadol uygulamala-
rinin postoperatif analjezi saglamada etkin olabilecegi kani-
sina varildi. Bolus ve inflzyon seklinde tramadol ve fentanil
uygulamalarinin g6z agma suresi Uzerinde benzer etkiye
sahip oldugu géraldu.

Sentetik bir opioid olan fentanilin intraoperatif olarak kulla-
nilan dozu artikga solunumu baskilayici etkisi de artmakta

bu da ekstlibasyonu planlanan hastalarda ciddi sorunlara
neden olabilmektedir (8). Tramadol hem zayif bir opioid
agonisti, hem de monoamin nérotransmitter geri alim inhi-
bitéradur. Cift yonlt etki mekanizmasinin yarattigi siner-
ji ile guclu bir analjezi saglar (9). Etki sekli sadece opioid
reseptorleri ile olmadigi igin, postoperatif ddnemde opioid
yan etki riski belirgin derecede dusiiktir. Ozellikle solunum
merkezi baskilanmasi doza bagh olmakla birlikte son dere-
ce azdir (8). Tramadol fentanilin 1:1000’i teropétik etkinlige
sahiptir (10). Calismamizda fentanil ve tramadol uygulama-
larindan 5 dakika sonra fentanil gruplarinda (FB-Fi) KAH
ve OAB’larinda azalma meydana gelirken, tramadol grup-
larinda (TB-TIi) artis oldugu gézlendi. Tramadol grubunda
tansiyon ve nabiz degerlerinde meydana gelen bu artisin,
tramadoliin opioid benzeri etkileri yaninda 6zellikle noradre-
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Tablo 3: Ortalama Arter Basinci (OAB) degisiklikleri

FB Fi B Ti
Ort +SS Ort =SS Ort =SS Ort +SS p
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks)
tb 87.9+8 95.7+10.1 93+10.7 96.9+15.9 0.008
86 (70-103) 94.5 (76-117) 90 (80-120) 95.5 (60-117) '
82.4+9.8 91.2149.9 96.5+13.6 95+15.4
tio <0.0012
82 (66-103) 91.5 (76-110) 95 (70-120) 94 (60-120)
is 72.3+8.7 78.4+12.8 93.7+14.3 91+17.5 <0.001°
70 (56-103) 78.5 (50-117) 94 (70-120) 88.5 (56-120) '
tel 77.1+11.9 84.2+18.5 111+18.9 106.4+20.5 <0.001°
73 (50-100) 80 (50-120) 112.5 (70-147) 113 (70-140) '
te3 81+13.3 100.1+14.6 102.7+17.3 101.4+18.3 <0.001°
78 (63-110) 100.5 (66-126) 101.5 (72-140) 101.5 (57-127) '
te5 79.8+14.1 98.6+19.4 93.9+16.6 99+13.6 <0.001°
83 (46-100) 99 (60-133) 90 (66-130) 100 (80-125) '
te10 83.2+15.8 97.5+19.2 94+19.8 96.5+17.1 0.009°
81.5 (60-120) 98.5 (58-140) 92 (60-146) 100 (63-127)
88.6+15 105.4+13.2 95.2+22.4 94.1+17.6 .
Te20 90 (66-123) 104 (80-133) 93 (66-157) 90 (69-130) 0.003
85+14.1 103+15.4 86.7+15.6 96.5+19.5 .
te30 83 (61-118) 103 (83-140) 85 (60-117) 93 (61-156) <0.001
86.4+11.5 97.7+15.4 92.9.6+14.1 91.4+19.2 .
ted0 83 (70-113) 96 (80-140) 93 (67-123) 87.5 (50-127) 0.069
86.3+9.7 98.3+16.4 88.6+14.9 94.6+13.1 .
tes0 86 (70-103) 93 (70-120) 88 (62-107) 93 (66-126) 0.057
87.8+9.4 96.5+15.2 82.1+16 84.9+29.6 b
te6o 88 (73-100) 96 (77-120) 78.5 (67-110) 93 (81-113) 0.246
tek 89.1+8.9 104+11.4 97.5+18.5 99+16.5 0.007°
90 (66-106) 98 (83-123) 96.5 (70-160) 98.5 (70-130) '
td5 88.7+14.2 107+13.5 103.5+15.2 98.3+15.6 0,001
91.5 (70-126) 101.5 (70-123) 100 (83-147) 98.5 (66-130) '
84.0+9.4 98.6+12.4 98.5+14.7 91.6+13.6 .
td15 84.5 (70-110) 100 (63-120) 98.5 (67-130) 93 (68-117) <0.001
td30 84.4+10.6 93.8+15.4 93.6+10.9 92.6+11.6 0.010°
86 (70-113) 93 (63-137) 93 (76-120) 90 (73-130) '
82.6+11.4 93.7+14.1 89.7+12.3 91.7+10.1 R
td60 83 (66-116) 93 (73-133) 90 (63-127) 93 (73-113) 0.004
P 0.007¢ 0.001c 0.024¢ 0.005°
a: ANOVA, b: Kruskal Wallis testi, ¢: Friedman testi
Tablo 4: Postoperatif Yan Etkiler
Grup FB Grup Fi Grup TB Grup Ti
Bulanti (n) 12 14 8 5
Bas dénmesi (n) 3 7 4 2
Terleme (n) 1 0 0
Titreme (n) 0 1 1

Ki-kare testi, p=0.688
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nalin, seratonin bagsta olmak tzere monoamin geri alinimi-
ni inhibe etmesinden kaynaklanmig olabilecegi disunuldu.
Bigat ve ark. elektif alt batin cerrahilerinde indlksiyondan 5
dakika 6nce bir gruba iv. 2 mg kg tramadol, diger gruba ise
iv. 2 ug kg fentanil uygulamiglar ve entiibasyon ve ekstu-
basyona karsi olusan hemodinamik yaniti karsilastirdiklari
calismalarinda analjezik ilavesinden 5 dakika sonra fenta-
nil grubunda OAB degerlerinde istatistiksel olarak anlamli
disus saptamiglardir (11).

Postoperatif déonemde hastalara 100 mg veya 1.5 mg kg™
i.v. tramadol uygulandiktan sonra tramadollin kalp hizi ve
kan basinci Gzerine olan etkilerinin incelendigi bir ¢alisma-
da, tramadoliin hemodinamik etkilerinin uygulanmasindan
sonraki ilk 5-10 dakikalik donem i¢inde ortaya ¢iktigi ve kan
basincinda 6-9 mmHg’lik bir artisa neden olarak bu artigin
degisken ve gegcici oldugu ve istatistiksel olarak anlamli
olmadig! bildirilmigtir (10). Calismamizda indUksiyon déne-
minde propofol ve néromuskiler bloke edici ajanlarin hipo-
tansif etkileri tramadol gruplarinda sempatomimetik etki ile
kismen korunmus olsa da, fentanil gruplarinda bu durum
korunamadi.

Laringoskopi ve trakeal entibasyon hastalarin koruyucu
hava yolu reflekslerini bozarak hipertansiyon ve tasikardi-
ye egilim yaratir (12). Kalp hizinda yaklasik 20 atim/dakika,
sistolik basingta 50, diastolik basin¢ta 30 mmHg dolayinda
artis olup bu degisiklikler laringoskopiyle baslamakta, 1-2
dakika icinde maksimuma ulagsmakta ve 5 dakika sonrada
laringoskopi éncesi degerlere inmektedir. Tasikardi disin-
da ekstrasistol ve prematir ventrikiler atimlarda gorle-
bilmektedir (13). Bu etkiler normal saglikli kisilerde sorun
yaratmazken, hipertansif ve/veya iskemik kalp hastalig
olan, sinirda koroner ve miyokardiyal rezervi olan hasta-
larda ciddi sorun yaratmaktadir. (14). Calismamizda enti-
basyon sonrasi 1.dakikada KAH ve OAB’da dért grupta da
artis meydana gelmistir. Tramadol gruplarindaki artis fen-
tanil gruplari ile karsilastirildiginda daha fazla idi (p<0.01).
Pang ve ark. tiyopental indiksiyonundan hemen &énce bir
gruba 3 pg kg fentanil veya diger gruba 3 mg kg' tramadol
uygulayarak yaptiklari ¢calismada entiibasyon sonrasi sis-
tolik arter basinci, DAB, OAB 6lgtimlerinin her iki grupta da
yuksek oldugunu ancak laringoskopi ve entlibasyon sonra-
sI kalp atim hizinda ytkselmenin tramadol grubunda daha
fazla oldugunu belirtmiglerdir. Tiyopental indiksiyonundan
hemen &nce verilen tramadolin hemodinamik verilerde
yUkselmeyi 6nlemede fentanilden daha iyi olmadigi sonu-
cuna varmiglardir (15). Benzer bicimde Van den Berg ve
ark. indiksiyondan hemen 6nce plasebo veya 3 mg kg tra-
madol veya 0.3 mg kg' nalbufin veya 1.5 mg kg™ meperidin
vererek laringoskopi ve entlibasyona kardiyovaskuler yaniti
arastirdiklarn ¢alismada, kalp hizi ve kan basincinda en ¢ok
artisa plasebo grubunu takiben tramadol grubunun sebep
oldugunu ve tramadoliin, entlibasyona refleks kronotropik
ve inotropik etkiyi baskilayamadigini géstermislerdir (16).

Bizim calismamizda da entUbasyon sonrasi elde ettigimiz
sonuglar bu ¢alismalarla benzerdi. Tramadoliin entiibasyo-
na refleks yaniti baskilamada fentanile gore yetersiz oldugu
kanisina varildi.

Calismamizda ekstibasyona kadar olan dénemde KAH
ve OAB her dért grupta da bazal degerlerine yakin sey-
retti. Sadece Grup TB’de entlibasyonun 70. dk’da KAH’da
anlaml bir yukselme saptanmistir. Ameliyat sdrelerini ince-
ledigimizde 70. dk’nin sevofluran idamesinin kesilip, anes-
tezinin ylzeyellestigi ve ekstiibasyona hazirlandigi dénem
oldugu gézlendi. Sevofluranin etkisinin ortadan kalkmasiyla
Grup TB’nin hemodinamik etkileri tek basina baskilamakta
yetersiz kaldigi kanisina varildi.

Derlenme odasindaki 6lgimlerde de Grup FB'de OAB
degerlerinin diger gruplara oranla daha disik olmasinin
nedeninin, Grup FB’de daha ¢ok meperidin uygulanmis
olmasindan kaynaklandigi distnuldd.

Intraoperatif néromdiskuler bloke edici ajan ve analjezik ihti-
yaclari karsilastinldiginda néromdiskdler bloke edici ajan
ihtiyaci tramadol gruplarinda, kullanilan analjezik miktari
ise inflzyon gruplarinda daha yulksekti (p<0.05). Ameliyat
sUreleri arasinda anlaml fark olmamasina ragmen néro-
muskuler bloke edici ajan ihtiyacinin tramadol gruplarinda
daha yuksek bulunmasinin nedeni olarak tramadolin fenta-
nil kadar yeterli sinerjist etki géstermemesinden ve solunu-
mu daha az baskilayici etkisinden kaynaklanmis olabilecegi
dlsinildd. intraoperatif analjezik kullaniminin inflizyon
gruplarinda yiksek olmasi analjezik infizyon protokoline
baglandi. Ameliyat sureleri cok uzun olmadigi icin bolus
gruplarinda kullanilan baslangi¢ dozlarina ilave intraoperatif
ek analjezik ihtiyaci ¢cok az oldu.

Goz agma sureleri agisindan gruplar arasinda fark istatis-
tiksel olarak anlamli olmasa da tramadol gruplarinda bu
slirenin daha uzun oldugu gdzlendi. Bu durumun tramadol
gruplarinda preoperatif bulanti ve eritematdz dokuntiler
gelismesi Uzerine uygulanan metaklopramid ve antihis-
taminiklerin sedatize edici etkilerinin sinerjizmasindan da
kaynaklanmis olabilecegi dusunuldid. Pang ve ark.’nin
calismasinda hasta kontrolli analjezide tramadol’e metok-
lopramid ilavesinin bulanti, kusma insidansini azaltirken
sedasyon insidansini artirdigi gosterilmistir (17).

Preemptif analjezi periferik ve merkezi sinir sistemini affe-
rent nosiseptif girdilerden koruyarak, agri esiginde bir arti-
sa yol acarak zararl uyaranlara yanit olarak merkezi asiri
duyarhhigin olusmasini énleyebilir (18, 19). Tramadolun pre-
emptif analjezi amagli kullaniminin etkin bulundugu calis-
malarda gosterilmistir (20, 21). Hastalar derlenme odasina
geldiklerinde ve derlenme odasindaki 60. dk. takiplerinde
VAS degerleri; Grup FB’de diger t¢ gruptan anlaml derece
yuksekti (p<0.05). Bununla paralel olarak ilk analjezik ihti-
yaci ve postoperatif 60. dk. sonunda total analjezik ihtiyaci
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Grup FB’de diger gruplardan fazla idi (p<0.05). Fentanilin
analjezik ve sedatif etkileri, az miktarda ve tek dozda veril-
diginde kisa surelidir. Bunun sebebi kandan ve diger doku-
lardan hizla redistriblisyonudur. Ancak ylUksek dozlarda ve
infuzyon seklinde verildiginde redistriblisyonunda degisiklik
olmakta, direngli ila¢ haline gelmektedir. Fentanilin infizyon
dozu ve suresi artikga yarilanma ¢mri 3-4 saate ulasmakta
dolayisi ile intraoperatif uzun sdreli infizyon halinde kul-
lanimi postoperatif analjezik ihtiyaci da azaltabilmektedir
(22). Calismamizda operasyon streleri genellikle bir saatin
altinda olmasi nedeni ile tek doz bolus fentanil uygulamasi
postoperatif yeterli analjezi saglamada etkisiz kalmigtir, tek
dozun etki slresi genellikle 2-4 saattir. Tramadol’'un analjezi
siiresi ise yaklasik 6 saattir (22). intraoperatif uygulanan tra-
madollin gerek bolus gerekse inflizyon dozlari bu nedenle
postopratif ddnemde daha iyi analjezi saglamistir. Wordlic-
zek ve ark. genel anestezi altinda kolon cerrahisi gegiren
hastalarda postoperatif ddnemde tramadol ihtiyacini aras-
tirmak amaciyla bir gruba indlksiyondan énce 100 mg iv.
tramadol, diger gruba periton kapandiktan hemen sonra
100 mg iv. tramadol, diger gruba ise operasyondan hemen
sonra 100 mg iv. tramadol uygulamislardir. Postoperatif tra-
madol ihtiyacini indiksiyon éncesi tramadol uygulanan ve
periton kapatildiktan sonra tramadol uygulanan gruplarda,
postoperatif tramadol uygulanan gruptan anlamli derecede
dusik bulmuslar. Hasta kontrolll analjezi ihtiyaci ise indiik-
siyon Oncesi tramadol uygulanan grupta, periton kapatil-
diktan sonra tramadol uygulanan gruba ve postoperatif
tramadol uygulanan grubuna gére anlamli derecede diisik
bulmuslardir (23). Kocak ve ark. laparoskopik kolesistekto-
mi uygulanan olgularda bir gruba indliksiyondan 15 dakika
Once 1.5 mg kg iv. tramadol diger gruba ise cilt dikisleri atil-
maya baslandigi anda 1.5 mg kg iv. tramadol uygulayarak
yaptiklar ¢alismada cilt dikisi sirasinda uygulanan tramadol
grubunda postoperatif 15. dk’daki VAS skor degerlerini, 30.
dakikadaki VAS skorundan anlamli derecede yuksek bul-
muslar ve preoperatif uygulamanin postoperatif agr tzeri-
ne daha etkili oldugunu saptamiglardir. Bunun nedeni ise
tramadolin maksimum analjezik etkisinin baglamasi icin
zaman kazanilmis olmasi ve preemptif analjezi olabilecegi
seklinde yorumlanmistir (24). Bu bulgular isiginda fentanilin
preoperatif bolus kullaniminin tramadol inflizyon ve bolus
uygulamalari ile fentanil infizyon uygulamalarina kiyasla
tek basina postoperatif agriyr baskilamada yetersiz oldu-
gu, tramadoliin postoperatif agriyl baskilamada daha etkin
oldugu dusinuldu.

Calismamizin en o6nemli kisithliklarindan biri anestezi
derinligini degerlendirmede bispektral indeks gibi bir yon-
temin kullaniimamis olmasidir. Calismamizda intraoperatif
farkindahgr hemodinamik veriler ve pupil yanitlarini deger-
lendirerek tespit etmeye c¢alistik. Ancak tramadolin dengeli
anestezi saglamada intraoperatif farkindalik artigina neden

olabilecegi de unutulmamahdir (9). Hig bir hastamiz da pos-
toperatif dénemde farkindaliga ydnelik herhangi bir sorun
tanimlanmamis olsa da daha uzun sureli operasyonlarda
farkindalik gok daha 6nemli bir sorun haline gelebilir. ikinci
kisithhgimiz ise kas gliclini degerlendirmede néromuskuler
monitérizasyon yapmamis olmamizdir. Ancak her ne kadar
tramadol uygulanan gruplarda néromduskuler bloke edici
ajan ihtiyacinin daha fazla oldugunu saptasak da anestezi
ve g6z agma slrelerinin benzerligi nedeni ile néromuskdaler
bloke edici ajan ihitiyacini belirlemede kullandigimiz yénte-
min bu ¢alismada yeterli olabilecegi diistnildu.

Sonug olarak, ¢calismamizda preemptif fentanil uygulama-
sinin tramadol uygulamasina oranla endotrakeal entibas-
yona yaniti baskilamada daha etkin oldugu, preemtif ve
intraoperatif fentanil bolus uygulamasinin derlenme ddne-
minde analjezi saglamada yetersiz kaldigi, preemptif ve
intraoperatif analjezi amach tramadol kullaniminin intra-
operatif néromuskuler bloke edici ajan kullanma ihtiyacini
artirmasina ragmen postoperatif analjezi saglamada etkin
oldugu kanisina varildi.
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Cikar Catismasi
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Finansal Destek

Calisma sirasinda herhangi bir kurumdan finansal destek
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