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:...:':'- Anesteziyolojinin geligimi, ileri cerrahi tekniklerin uygulanabilirligini artirmis ve daha
kapsamli, komplike cerrahi girigimlerin yapilabilmesine olanak saglamistir Cerrahi
iglemlerin daha kisa siirmesi, giiniibirlik cerrahinin sinirlanimin giderek geniglemesi,
kolay kontrol edilebilen ve kisa etkili anestezik maddelerin gelistirilmesine neden
olmustur.

Kisa etkili hipnotik ve opioidlerin bulunmasi ve modern infiizyon sistemleri sayesinde
dengeli ve total intravenoz anestezi teknikleri (TIVA) hizla yayginlasmaktadn TIVA;
inhalasyon anestezisine gére ameliyathane havasimn kirlenmemesi, daha stabil
hemodinami saglanmasi, postoperatif derlenme suresinin kisalmasi gibi avantajlara
sahiptit. TIVA ile degisen siddetteki cerrahi uyaranlaia kargi; anestezi derinligini
kontrol etmede, anestezinin analjezik ve hipnotik komponentleri ayri ayr titre edilebilir
Giiniimiizde TIVA uygulamalarinda hipnotik olarak propofol en iyi segeneklerden
birisidir

Modern anestezi uygulamasmin her alamnda, opioidier merkezi bir rol oynamayi
sirdiirmektedir Miikemmel analjezik ozellikleri doza bagh toksisite pahasma ortaya
¢ikmaktadir. Fentanil ve tiirevleri gibi opioidler soz konusu oldugunda, iyi tolere edilen
ve etkili olan dozu belirleme yetenegimiz, hem farmakokinetik hem de farmakodinamik
ozelliklerdeki degiskenlik nedeniyle kisithdir Daha yeni opioidlerin gelistirilmesinde
ama¢ analjezik etkililigi solunum depresyonu vyaratma guciinden ayrmak ve
farmakokinetik zellikler agisindan da etkisi hizla ortaya ¢ikip hizla kaybolan, dozu titre
edilebilen bir analjezik elde etmektir Bir ilacin etkisi ne kadar siirede ortadan kalkar
sorusuna kolayca yanit verilebilmelidir Dagilimi “ gok kompartmanli ” olan fentanil ve
tirevleri icin bu yaniti vermek kolay degildir Bu ilaglar hizla viicudun tiimiine
dagilmakta ve ardindan daha yavas sékilde hepatik biyotransformasyonla inaktive
edilmektedir (1)

Alfentanil; fentanil ve sufentanile oranla yagda daha az erimesine kargin etkisi daha
¢abuk ve kisa siirelidir Bunun nedeni fizyolojik pH’da iyonizasyonun yiiksek ve
dagilim voliimiiniin kigiik olmasidir Biitiin bu ilaglarin etki siiresini saptayan fenomen

yeniden dagihmdir. Cok biiyitk dozlarda verildikten sonra, plazma diizeylerinin diigmesi




.biyotransformasyonla saglanir  Biyotransformasyonda en onemli roli karaciger
- oynamaktadir
jj:"RemifentaniIin ester yapisi, kan ve dokulardaki non-spesifik esterazjarin etkisi ile
hidrolize olur. Biyotransformasyonu hizli oldugundan uzun siire ve yitksek dozda da
verilse etkisi c¢abuk kaybolur Bu ozelligi ile diger opioidlerden ayriimaktadir
- Ekstrahepatik hidrolizi nedeniyle, hepatik ve renal fonksiyon bozukluklarinda da toksik
. degildir (2)
Propofoltin remifentanil ile kullanimi alfentanil, fentanil ya da sufentanil ile
kombinasyonuna gore bilincin en hizli sekilde gert donmesini saglamaktadir (3)
Ozellikle kisa siireli cerrahilerde TIVA uygulamalarinda daha kisa etkili, etki baslangi¢
ve sonlanmasi hizli, kosullara duyarh yarilanma émrii kisa ve derlenme siiresi Onceden
tahmin edilebilen remifentanil avantaj saglayabilir (4)

Caligmamizda; elektif laparoskopik kolesistektomi planlanan ASA I ve II grubu

hastalara propofol ile total intravendz anestezide remifentanil ve alfentanili kombine
ederek hemodinami, uyanma zaman, ekstiibasyon zamany, ilk analjezik gereksinimi

zamani, yan etki ve komplikasyonlar agisindan kargilagtudik.




GENFL BILGILER

REMIFENTANIL

'KIMYASAL VE FIZIKSEL OZELLIKLER -

IEIIR.emifentanil yeni, kisa etkili bir p-opioid reseptor agonistidir Bir piperidin tiirevi olan
.'.'r"émifentanil (GI-87084B) propanoik asit metil esterin hidroklorid tuzudur 3-( 4-
: metoksikarbonil-4-{(L-oksopropil)-fenilamino}-L-piperidin) Diger opioidlerden fark
olarak kanda ve dokularda bulunan non-spesifik esterazlarla metabolize edilmesine

- olanak tantyan bir ester bagi vardu (Sekil-1) (5)
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Sekil 1 : Remifentanilin yapi formiilii

Bu nedenle hizh eliminasyon ozelligi kazanan remifentanil ultra kisa etkili opioidlerin
ilkidir. Remifentanilin molekill agirhg 4129 D, molekal formiili C20H28N205
HCIdir 4-anilidopiperidin yapih smifin bir iyesi oldugu igin kimyasal olarak fentanil,
alfentanil ve sufentanil gibi ajanlara benzerlik gosterir. Remifentanil hidrokloriir olarak
serbest baz ve glisin igeren liyoflize beyaz toz halindedir pH’sinmn 3.0’a ayarlanmasi
i¢in HCl veya NaOH eklenmistir Suda ¢oziiniir (pKa= 7 07) ve enjeksiyon i¢in su, % 5
dextroz , % 09 NaCl veya laktath ringer ile sulandinlir (5). Kendiliginden yikilmakla
birlikte, < 4 pH’ da 24 saat siireyle kararli kalir. Lipofiliktir ; oktanol /su partisyon
katsayis: pH 74’te 17.9’dur Opioid baglanma caligmalari, remifentanilin p-opioid
reseptoriine afinitesinin giglhii, 8 ve « reseptorlerine afinitesinin ise daha az oldugunu
gostermistir Remifentanil opioid reseptérii olmayan yapilara 6nemli  diizeyde
baglanmamaktadir Nalokson remifentanilin etkilerini kompetitif olarak antagonize
eder Major metaboliti olan remifentanil asit de aym reseptorlere baglamr ancak

afinitesi ¢ok daha zayiftir Plazma proteinlerine % 92 oraminda baglanir (6)




FARMAKOKINETIK PROFIL

METABOLIZMA VE ATILIM:
fﬁti‘avenéz enjeksiyondan sonra remifentanil nonspesifik kan ve doku esterazlan
a'féc1ltg1yla ekstrahepatik hidrolize ugrar Sekil 2 remifentanilin metabolik yol ve

iiriinlerini gostermektedir (5, 7, 8)
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Sekil 2 : Remifentanilin metabolik yollar:

Remifentanilin primer metabolik yolu karboksilik asit metaboliti GI-90291 olugturmak
uzere de-esterifikasyondur Remifentanilin  GI-94219°a N-Dealkillasyonu minor
metabolik yoldur Ilag idrarda % 90°a yakin oranda asit metaboliti olarak bulunur Cok
genis doz arahinda kullamlsa bile remifentanilin farmakokinetigi lineerdir ve dozdan
bagimsizdir (5) Bu nedenle klinik etkinin ortadan kalkmast diger opioidlerde oldugu
gibi redistribiisyondan ziyade klirensin sonucudur. Glass ve arkadaglarimin yaptiklar: bir
¢aligmada remifentanil igin santral klirens 412 ml/kg/dk bulunmusken bu deger
alfentanil igin 9.0 mi/kg/dk’dir (5, 9)




Remifentanilin major metaboliti GI-90291, ekstrahepatik hidrolize ugramadigr i¢in
klirensi izl degildit. Westmoreland ve arkadaglarinin yaptiklan bir ¢alismada bu
. metabolitin kanda remifentanilden 12 kat daha fazla bulundugu ortaya konmustur Bu
oran renal problemli hastalarda 6nemlidir, ¢iinkii baslica atilim yolu idratdir (5, 8)

Remifentanil 039 i./kg dagilim volumiine sahip olup dagilim yarilanma 6mrii 0 94
dakikadir Plazma ile etkili oldugu kompartman arasindaki dengelenme yari 6mrii 1 3
dakikadit ve bu nedenle etki baglangici gok hizlidir Total klirensi viicut agirhg), yas ve
cinsiyet farkindan etkilenmemistir  Remifentanilin etkisini hizla gosterdigi, dagiima
hacminin kii¢iik oldugu, yeniden dagiliminin izl oldugu ve terminal eliminasyon

yarilanma omrtinin 8 8-40 dakika olarak saptandig belirtilmektedir (Tablo 1) (7,8,10)

Tablo 1 . Remifentanilin farmakokinetik o6zelliklerinin alfentanil ve fentanil ile
karsilagtirilmast

Alfentanil Fentanil Remifentanil
Vi(lkg) 01-0.4 05-10 01-02
Voss (Vkg) 025-0.75 35 03-04
CI (mi/kg/dk) 3-8 10-20 40-60
1% B (dk) 60-120 180-300 8-20
L V: keO (dk) 0612 4-5 10-1.5

Vi Merkezi kompartman dagilim hacmi ; Vpgs: Kararhi durum dagihim hacmi ; Cl :
Klirens ; t ¥ B : Eliminasyon yanlanma o6mri; t % keO: Plazma ve etkiledigi

kompartman arasinda dengelenme igin gereken yarilanma omrii

Remifentanilin hizla etki gosterdigi, plazma ile etkide bulundugu kompartman
arasindaki dengelenme yari omriiniin kisaligmdan (¢ 4 ke0 = 1 0-1.5 dakika) da bellidir;
bu siire alfentanilinkine benzerdir (7, 10) Bu kisa t % ke0 , hizli yeniden dagilimla
birlikte, bolus uygulamadan sonra etkinin doruga erisme siiresinin 1.5 dakika olmasina
yol agmaktadir. Bu siire de alfentanilinkine benzerdir ve fentanilden sonraki 3-4 dakika
yada morfinden sonraki 20 dakikadan farklidir. Etkisinin boyle hizli baslayip hizh
kaybolmasi ve dolayisiyla, doz uygulandiktan sonra etki gorilene dek ¢ok az
beklenmesi, remifentanilin klinikte dozu ¢ok kolay titre edilebilen bir opioid oldugu

anlamina  gelir  Yayimlanmig  bittin = calismalar, remifentanil uygulamasi
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sonlandinldiginda konsantrasyonda g¢ok hizli bir azaima oldugunda goriig birligindedir
:Konsantrasyondaki bu hizi1 azalmay1 en iyi ortaya koyan, infiizzyon siiresinden bagimsiz
b;r sekilde 3-5 dakika gibi, son derece kisa sureli olan kontekst sensitif yarilanma
omridie (kosullara duyarl yanilanma 6mrii). Kontekst sensitif yarilanma émriinde, hem
3:-._'éliminasy0nun hem de yeniden dagifumin, ila¢ konsantrasyonunun azalma hizs
.'ijzerindeki etkileri hesaba katlmaktadir Herhangi bir inflizyon siiresi igin
5_:{'k0nsantr'asyonun % 80 azalmas igin gereken siire 15 dakikadan kisadir. Remifentanilin
_. azalma ¢izgisi, alfentanilden farkli olarak zamandan bagimsizdr  Solunum
depresyonundan geri donusiin aragtinldigi iki caligmada, remifentanilin opioid etkisinin
hizla sonlandif1 agik¢a gosterilmistir (9)

Alfentanile esdeger giigteki konsantrasyonlarda 3 saat sireli remifentanil
i infiizyonlarindan sonra, solunum uyarisi remifentanille 15 dakikada tam olarak
normallesitken, alfentanille bu sire 45 dakikadan uzundur Bir baska caligmada,
infuzyon hizianmin 80 kat arah@inda infiizyondan 10 dakika sonra remifentanil
uygulanan hastalarn timiinde solunum yeterli hale gelmigtir (11) Azot protoksite
yaklagik olarak esdeger giicte alfentanil ve remifentanil eklenen bir klinik ¢aligmada,
infizyon kesildikten 5 dakika sonraki naloksan gereksinimi, alfentanil grubunda
remifentanil grubundakinden anlamii dlgide daha yiiksek bulunmustur (12)

Sekil 3’te remifentanil, fentanil, sufentanil, ve alfentanilin uzamis i v infiizyonlarindan

sonra, kan ilag konsantrasyonunda % 50 azalma olmasi igin gerekli stireler

izlenmektedir
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FARMAKODINAMIK PROFIL

OPiOID RESEPTOR AKTIVITE :

Remifentanilin opioid reseptor agonist ozellikleri invitro olarak gosterilmistir
:..:Remifentanil opioid rteseptdr aktivitesini gostermek igin kullamlan 3 izole hayvan
_dokusunda ginea pig ileumu, rat ve fare vas deferensinde elektriksel uyartillmig
'll:l'kOﬂUﬂkSiYOIlu inhibe eder Remifentanilin etkisi naloksan ile tamamen geri
* dendiiriilebilir (5) Remifentanil kopeklerde ve insanlarda EEG’de amplitiidii arttirirken

" fiekansi azaltmaktadir (5, 13)

POTENS:

Bir opioidin giicii genellikle morfin egdegeri olarak belirtilir ve tek bir bolus
uygulamasindan sonraki giiciinii ifade eder (6) Remifentanil, analjezik etkide doza
bagl artig saglar. Tek bir bolus doz uygulamasindan sonra analjezi saglayan egdeger
dozlarinda remifentanil alfentanilden 20-30 kat giicli bulunmugtur (10) Birgok
literatiirde gosterilmistir ki, remifentanilin potensi fentanilden digiik ve alfentanilden
fazladir. Glass ve arkadaslaninin yaptiklari bir galigmada remifentanilin analjezik
potensi alfentanilden 22 kat fazla bulunmus, fentanilden ise az miktarda diisiik oldugu
gosterilmistic Remifentanilin majér metaboliti olan GI90291’in potensi remifentanilin
potensinin 1/300-1/1000"1 kadardr (5,14). Biling kayb1 igin gerekli ortalama etkin doz
(ED 50) 12 pg/kg’dir (15)

ETKi BASLAMA SURESININ HIZI :
Remifentanilin pik kan ilag konsantrasyonu ve pik farmakodinamik etki arasindaki siire

olan t1/2ke degeri alfentanilinkine benzerdir ve 1 3 dakikadir (5, 10)

KARDIYOPULMONER ETKILER :

Diger etkileri gibi remifentanilin solunum depresyonu yapict etkileri fentanil grubu
opioidlerle benzerdir, fakat ¢ok daha kisa sirelidir. Bu sinifin biitiin potent opioidleri
solunumsal depresyonun sonucu olarak doz bagimh PaCO2’de artmaya neden olur (5)
Herhangi bir remifentanil dozundan kaynaklanan solunum depresyonu derecesi yalnizca
doza degil, yas, genel tibbi durum, agri bulunmast ve bagka uyarilar gibi ¢ok sayida

etmene bagimlidu  Remifentanilin diger p-opioidlere birincil istunligi, anestezi




grasinda ventilasyon kontrol altindayken belirgin derecede solunum depresyonu ve
defifl analjezi yapan dozlarda kullanthip, infiizyon kesildikten sonraki 10 dakika i¢inde

terli spontan solunum olanag: saglamasidir (6) Remifentanilin hemodinamik etkileri

dig}ér fentanil tiirevlerine benzerdir Doza bagimli bradikardi, hipotansiyon ve kardiyak

sutputda ditlgme olur. Bu etkiler santral aracilt vagal aktivite artisinin sonucudur
ofﬁnden farkl: olarak arteriyel kan basincindaki diisme histamin salinimina sekonder
ééildi!’. 2-30 pg/kg dozlarda remifentanil histamin saltmmna yol agmaz (16)
emifentanilin Ipg/ke/dk inflizyon hizlarimn, sternotomiden sonra ortaya gikan stres

antint ortadan kaldirdigi adrenalin ve noradrenalin konsantrasyonlarinda degisiklik

fmamasyyla gosterilmigtir (6)

MERKEZI SINIiR SISTEMi UZERINDEKI ETKILERI

‘Remifentanil EEG’de doza bagh bir baskilanmaya neden olur. insanlarda remifentanil
':"fnﬁizyonu sirasinda konviilziyon bildirilmemigtir Merkezi kan akigi, kafaigi basinci ve
::Eerebral metabolizma hiz1 tzerinde etkileri, diger p opioidlerininkine benzer. Ameliyat
-..edilecek, kafai¢i basinc: hafifge artmis hastalarda basariyla kullanitmigtir (17, 18, 19,
20)

Hemen hemen tiim opioidler noroeksitasyonun pek ¢ok formuna {mental durum
degisikliginden generalize tonik-klonik nobete) neden olurlar. Bir eriskin ve daha once
de bir gocukta generalize tonik-klonik nobet benzeri aktivite gozlenmisg, birlikte biling
kaybr ve desatiirasyon olusmus ve olgu opioid nobet sendromu olarak
~ degerlendirilmistir (21)

OZEL POPULASYONLAR :

Siddetli karaciger hastaligi bulunanlarda remifentanilin farmakokinetik 6zellikleri
defismemis ancak bu hastalarda opioide duyarhligin daha fazla oldupu ve dakika
ventilasyonunun % 50 baskilanmasi icin daha diisilk konsantrasyonlar gerektigi
saptanmigtir (22)

Nanapurkar ve ark karaciger nakli sirasinda vaptiklan olgtimlerle anhepatik fazda
remifentanil metabolizmasinin degismedigini saptanglardir (23).

Renal yetmezlikli hastalarda remifentanilin farmakokinetik ve farmakodinamik
Ozellikleri degismemigtir, fakat major metabolit olan GI90291 eliminasyonu belirgin

olarak azalmistir Buna ragmen 2 He/kg/dk hizinda 12 saatlik infizyonlardan sonra




emli opioid etkiler goriilmemigtit. Bu durumda renal yetmezlikli olgularda doz
yarlamasina gerek olmadigi agiktir (24).

Yaglar 2 ile 12 arasinda defisen pediyatrik hastalarda remifentanilin farmakokinetik

F;'oss ve ark yeni dogan ve 2 ayliktan kiigiik infantlarda dagilim volimuanin daha buyiik

“ve klirensin daha zli olmas nedeniyle remifentanil infiizyon hizinin diger gocuklara

ore daha yiksek olmasi gerektigini saptamislardir (26).

-.'-_."Yasl:larda daha kiguk bir dagilim hacmi ve hafif¢e daha diistik klirens bulunma egilimi

“vardrr, bu nedenle yag ilerledikge dozun azaltilmasi gerekir. Yaglilarda ilacin etkisi daha

‘yavas baslar ve remifentanile daha duyarlidirlar. Bu yiizden baslangigtaki yiikleme dozu

65 yag uzerindeki hastalarda % 50 oraninda daha digik tutulmali ve sonra o hasta

- ozelinde gerektigi sekilde titre edilmelidir (27, 28).

- Piperidin smifindan diger opioidler gibi remifentanil de plasentadan kolayca geger,

.' ancak digerlerinin aksine fetiiste de hizla metabolize olmaya devam eder Maternal ve

" neonatal yan etkiler gériilmeksizin maternal sedasyon ve minimal solunum inhibisyonu
- olusturmaktadir (29)

Blair ve arkadaglar remifentanili gebelerde dofum ve sonrasinda hasta kontrollii

analjezide kullanmiglar, maternal ve fetal yan etki saptamamiglardir (30)

Santos ve arkadaslar kardiyak ve norolojik risk faktorleri bulunan iki acil  sezeryan

olgusunda genel anestezide remifentanili basariyla kullanmiglar ve infanilarda solunum

yetersizligi ve apgar skorlarinda degisiklik yapmadigini gézlemiglerdir (31)

Royston ve arkadaglarinin yaptig1 bir ¢aligmada hipotermik kardiyopulmoner by-pass

sirasinda remifentanil yarilanma dmriniin uzadig: saptannusgtir Yine de yarilanma omri

10 dakika civarina uzamasina ragmen kisadir ve hipotermik periyotta kullanilmasini

engellemez (32)

Hemorajik sok remifentanilin farmakokinetik ozelliklerini degistirir, bu nedenle

dozunun azaltilmas: gerekir, bunun yaninda farmakodinamik 6zellikleri iizerine etkisi

yoktur (33)

Remifentanilin psodokolinesterazlaria yikimi remifentanil hidrolizinde ¢ok az yer

tuttugundan psodokolinesteraz  eksikligi olan kisilerde remifentanil dozunun

azaltilmasma gerek yoktur (34, 35)




""cigerierin remifentanil metabolizmast agisindan  6nemli  bir  alan olmadig
U$I" niiimektedir (23, 36).

emifentanil siikstnil kolin ile trakeal entiibasyondan sonra olusan gozigi basing artigini
Jitir (37, 38)

ez hastalarda remifentanil total viicut airhgt yerine ideal viicut aguligina gore
ilmelidir (39)

oroner hastalit olan ve kalsiyum kanal blokori, B blokér veya ACE inhibitori ilaglar
‘Kullanan hastalarda bolus doz uygulamasi hemodinamik instabilite, bradikardi,
'.'i.potansiyon, kardiak output ve kardiak indeks azalmasi veya miyokard iskemisine yol
"ac;:abilir Boyle vakalarda bolus enjeksiyon yerine yavas infiizyon uygulanmas:
:.'6nerilmektedir (40).

‘Farelerde intratekal olarak verildiginde etkin ancak kisa etkili oldugu saptanan
'llremifentanil formiilasyonundaki glisin igerigi nedeniyle insanlarda sadece intravenoz
‘yolla kullamImaktadir (41)

DIGER ETKILER :

Diger opioidler gibi remifentanil de, kas rijiditesi insidansi ve giddetinde doza bagh
- artiga neden olur Remifentanilde etki ¢ok hizlt ortaya ¢tktifindan, rijidite gelisme
olasihgr fentanil ve sufentanilden yiksektir Esdeger giicteki dozlar karsilagtiriidiginda,
remifentanil ve alfentanilde rijidite insidans1 ve siddeti birbirine yakindir Bir dakikada
verilen < 2 pg/kg’ hk dozlaim rijiditeye yol agtigi bildirilmemistir Bu nedenle
remifentanilin baglangic dozu bir dakika iginde 1 pg/kg’yi asmamalidir Anestezi
indiksiyonundan ¢nce kullamildiginda, remifentanil uygulamasindan sonraki 30-60
saniyede hipnotik bir ilag kullanildiginda rijidite gozlenmemektedir (6)

Postoperatif bulanti, kusma ve kagint1 diger opioidlere benzer sekilde goriilir, ancak 2
mg midazolam yada esdeger miktarda propofol bu etkileri azaltir (42)

Postoperatif titreme ve ates > %5, remifentanil kesildikten sonra > %1 fakat < %5
oraninda solunum depresyonu, bag donmesi, gorme bozuklugu, hipotansiyon ve bag
agnist goriilebilir (43)

FARMAKODINAMIK ILAC ETKILESIMLER] :

Biling kaybr igin hesaplanan ED50 12 pg/kg’dir 3-5 pg/kg remifentanil dozu biling
kaybi igin getekli tiyopental dozunu yaklagik % 30 oraninda azaltmustir (15) Ancak bu

tek remifentanil dozunun etkisi laringoskopi ve entiibasyona yanitlari da ortadan




ald;;ﬁcak kadar uzun sirmemektedir Inditksiyon igin en iyi doz diizenlemesi. bir
notikle biling kaybi olusturulduktan sonraki 30 saniyede 05 pg/kg/dk doz;nda
__m1fehtanil inflizyonuna baglanmasidir

7'.:ﬁg/ml remifentanil konsantrasyonu, izofluran MAC’sini % 50 azaltir En yiiksek
iizeydle MAC azalmas: (%91), 32 ng/ml remifentanil konsantrasyonuyla

=-sagl_£ﬁmaktad1r {44).




L FENTANIL (R39209)

KIMYASAL VE FIZIKSEL OZELLIKLER

fe ianil hidrokloriir fenilpiperidin grubundan kisa etkili bir saf p-opioid reseptor
. ti olup kimyasal olarak N-[1-[2-(4—ethyl-4, 5-dihydro-5-oxo-1H-tetrazol-1-

)ethyl]-4 -(methoxymethyl)-4-piperidinyl}-N-phenylpropanamide

onohydrochlonde dir. Lipofiliktir, molekiil agirlig1 452 98 ve pH 7 4” te n-oktanol : su
sinirlik katsayist 128 : 1°dir Alfentanil her mililitresinde 500 ug alfentanil baz
';9§rén steril, nonpirojen koruyucu madde igermeyen akici solisyon seklindeki
hidroklorir tuzu olarak bulunur Solisyona sodyum klorid eklenerek izotonisitesi

sﬁélanmls olup pH’1 4-6’dir Alfentanilin yapist sekil 4’te goriimektedir (45).

o CHy0-CH,
AN /
cHcH L -CHCH 1) AN
it
N=N N-C-CHCH,
2l
Alfentanil
.

. Sekil 4 : Alfentanilin yapt formiilii

Alfentanilin iyonizasyon sabiti pKa 6,50’dir, bu nedenle pH 7,4°te akic1 solisyon iginde
% 89’y iyonize olmadan kalr Noniyonize ilag daha serbest diffiize olabileceginden bu
ozelligi 6nemli bir faktordiir Alfentanil 7,4 pH’da % 92 oraminda plazma proteinlerine
daha az oranda da lipoproteinlere baglanir Ozellikle al asit glikoprotein fraksiyonu
olmak iizere cogunlukla glikoproteinlere baglanmaktadir Yalmz % 7,3 oraninda
eritrositlere girer, ortalama kandaki serbest fraksiyonu ise somug olarak % 6,8
oranindadir (46) Opioid baglanma galigmalar1 p reseptdriine baglanma ayrilma hizimn
yitksek oldugunu gostermistir Bu dzellik hizh etki baglangici ve hzh etki sonlanmasi
gibi avantajlara neden olur Alfentanil 0,01 mg/kg i.v naloxan ile kolaylikla antagonize
edilebilir (45). Alfentanil intravenoz, intramuskiler, intratekal, intranasal ve epidural

yollarla verilebilir.




FARMAKOKINETIK PROFIL,

ABOLIZMA VE ATILIM

'nfél;ii intravenoz yolla verildikten sonra fare ve domuzlarda hizla metabolize ofarak
aklaslk olarak %90 oraninda idrarla atiimaktadr. Bu iki hayvan tiiriinde ana metabolik
aklar. piperidin nitrojeninde oksidatif N-dealkilasyon, O-demetilasyon ve aromatik
droksilasyondur  Yalmz ¢ok dugiik bir oranda ( % 0,16-0,47 ) metabolize oimadan
.id'r'arla.: atihr Insanlarda major biyotransformasyon veri karacigerdir ve ana metabolik
yolak noralfentanil (AM11) olusumu ile sonugianan piperidin nitrojeninde oksidatif N-
H:ée_ilkilasyondur - Diger faz 1 yolaklar aromatik hidroksilasyon, fenil propanamid
ﬁ_iﬁbjeninden piperidin halkasinin N-dealkilasyonu, O-demetilasyon ve N-asetilasyonu
akiben amid hidrolizidir Anma faz Il yolak, aromatik yada alifatik hidroksil
:oﬁksiyonlarmm glukuronik asit konjugasyonudur Alfentanilin ikinci major metabiliti
ﬁ;'t4«hidroksifenil) propanamid glukuronididir (AMS) (47)

All'fentanilin akcigerlerde ilk gegig retansiyonu énemsiz derecede azdir, atiliminda ve
fnetabolizasyonunda akciger onemli bir alan degildir (48).

:C.allsmalar alfentanilin ozellikle insan karacigeri mikrozomal oksidasyonuna sitokrom
: _P.-4SO 3A4 enzim sisteminin katkida bulundugunu gostermistir (49)

Alfentanilin etkisi hizli baglangi¢ gosterir, bolus uygulamadan sonra etkinin doruk
.':noktaya ulagma siiresi 1 dakikadir ve dikkatli olgtimlerle etkinin baslamast 15 saniye
sonra saptanabilir (45) Plazma ile etkili oldugu kompartman arasindaki dengelenme
yan 6mrii 1,5 dakikadir (50) Farmakokinetik kogullara duyarli yarilanma omrii 47,3412
dakika ve farmakodinamik sonlanma siiresi 54,0448 dakikadir Terminal eliminasyon
yar1 omri) goniiililerde 76,5+12,6 dakikadu (9)

Alfentanil analjezi ve solunum depresyonumda doza bagimli bir artis olusturur Merkezi
kompartman dagihm hacmi (V;) 0,1-0,4 /kg, kararh durum dagilim hacmi (Vpss) 0,25-
0,75 l/kg, klerens 3-8 ml/dk/kg, eliminasyon yarilanma émrii 60-120 dakika, plazma ile
etkili oldugu kompartman arasindaki dengelenme igin gereken yarilanma émrii 0,6-1.2
dakikadir Tablo 1(7,8,10). Dagiim yarilanma émrii 7,4+3,1 dakika, ECso 375,9 ng/ml,
en disiik EDsg 0,044 mg/kg, LDso/EDs 47,5mg/kg, LDso 1080°dir (45) Biling kaybs
icin EDsq 176 pg/kg, ECsp tam kanda 1,012 ng/ml’dir (15).
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FARMAKODINAMIK PROFiL

ioiD RESEPTOR AKTIVITE
nil potent | reseptor agonistlerinin karekteristik EEG degisikliklerini olusturur

sisiklikler EEG dalgalarinda frekansta azalma ve dalga yiiksekliginde artma

Hayvan galigmalar1 alfentanilin morfinden 30-72 kez daha gigli ve fentanilin Y%
il ﬁnde oldugunu gostermigtir (45).

Ifentanil 28,8 ng/ml plazma konsantrasyonu saglandiginda izofluran MAK degerini %
oranmda  azaltmaktadir  Fentanil ise bu etkiyi 0,5 ng/ml konsantrasyonda

ért}ek'lestirdiginden potens orani fentanil / alfentanil : 58 / 1 olarak saptanmsgtir (51)

0Z, DOZASIMI VE ANTAGONIZMA

fentanil spontan solunumu siirdirilen giniibirlik prosedurlerde 5-11 pg/kg béliinmiis
veya tek doz geklinde yavag enjeksiyonla verilebilir Kumiilatif dozu 160 pg/kg — 5
mg/kg*dir. Masif dozda, negatif inotropik etki goriilmiis ancak bu dozun 50 dakikada
sabit infiizyon hiziyla verilmesinde aym etkiye rastlamlmarmgtir 160 pg/kg dozda etki
resi 17 dakikadir ve hemen kas rijiditesi veya katatoniye , 1sik refleksi, kornea

 refleksleri bloke olur Tiim bu fenomenler 0,01 mg/kg i.v tek doz naloxan ile antagonize
-~ edilebilir (45)

- KARDIYOPULMONER ETKILER

Insanlarda gontlliler Gzerinde yapilan gahigmalarda alfentanilin 6,4 pg/kg dozda 30-50
 dakika streyle solunum depresyonu olusturdugu gosterilmistir (52) Uzun sreli
 alfentanil inflizyonu sonrasi postoperatif dénemde gecikmis solunum depresyonu
- olugtugu bildirilmistir (53)

Alfentanil sirekli sabit infiizyon seklinde kullamildiginda kardiyovaskiiler vanitlar stabil
seyretmektedir  (52) 120 pg/kg’lik yiiksek bolus doz uygulanan CABG
operasyonlarinda yapilan bir ¢alismada alfentanil 20 dakikahk stabil bir periyot

saglamigtir Bu hastalarda cerrahi baglamadan once yapilan olgiimlerde SVI stabil iken




i71; arteriyel basing, kardiyak indeks, LCWI ve RCWI’de onemli 6lgiide azalma

Cerrahi siwrasinda aymi  degigiklikler 20 dakika devam etmistir

(EZI SINIR SISTEMI ETKILERI

.fent;ﬁil EEG’de doza bagl: bir baskilanmaya neden olur, diger fentanil grubu opioid
. ."ééikler gibi intrakranial basinci arttinr ve OAB doza bagimli olarak azalir Serebral
rﬁiz:s}on basinca degigiklikleri OAB degisiklikleri ile iligkilidir (17)

A‘léﬁfénil infizyonu EEG’ de B fraksiyonunda algalma, & fraksiyonunda ise
.s.'el'meye yol agar (18)

OZEL POPULASYONLAR

onik bobrek yetmezligi olgularinda alfentanil kararli durum dagihim voliimii (405486
ml/kg) bobrek fonksiyonlar1 normal olan olgulardan (281197 mi/kg) daha biyuktir Bu
ngdlar'da alfentanil plazma serbest fraksiyonu da daha yiksektir (55)

Kéf'aciger‘ disfonksivonu olan olgularda alfentanil klirens hiz1 énemli oranda azalmistir,
k olarak operasyon sonrast solunum depresyonu tedavisi gereken olgularda daha diisik
':-.Ii.r"ens hiz1 ve daha uzun elintinasyon yarilanma émrii belirlenmistir (56)

Meistelman ve arkadaslari yaptiklari bir caliymada total dagilim hacmini ¢ocuklarda
(163 +110 ml/kg) eriskinlere gore (457160 ml/kg) daha diisik olarak saptamiglardir
(57)

.j'rKar'diyovaskﬁler bypass smwasinda uygulanan hipotermi alfentanil eliminasyonunu
“etkilememektedir (58)

Obez hastalarda alfentanilin eliminasyon yarilanma émrit 172 dakikaya uzar (normai
: kigilerdeki 92 dakikanin tersine), fakat dagilim volimii normaldir Klirens onemli
olgiide azalmigtir (46)

Maitre ve arkadaglar1 dagilim hacminin kadinlarda %15 daha fazla oldugunu ancak
bunun klinik éneminin olmadini ileri sirmiigtir (59)

Scott ve arkadaglari kompartmanlar aras: hizh klirenste kigiik bir degigiklik diginda
alfentanil farmakokinetiginin yas faktoriinden etkilenmedigini saptanuglardir Scott ve

Stanski etkin konsantrasyonun yaklasik %50’sinin yaglilarda geng hastalarla aymi EEG
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pres ybnu paternini olugturdugunu ve yaslilarin alfentanil gereksiniminin % 50 daha

[dugunu bulmuslardir (60)

tanilin intravendz ve epidural yolla sirekli infiizyon seklinde kullamm:
overatif analjezide hafif diizeyde sedasyonla birlikte benzer sekilde analjezi

gléfﬁlStlf intravendz yikleme dozunu takiben ani olarak meydana gelen bradipne

nda vital bulgularda onemli degisikiikler gorilmemistir (61).

A[fentanii kisa, agrih prosediirlerde, giiniibirlik analjezide, premedikasyon ve akut agr

avisinde intramuskiiler injeksiyon geklinde kullanilabilir. 30 pg/kg dozunda im

Alfentanil hizli enjeksiyon ve yiiksek konsantrasyon kullanimu ile diger opioidler gibi
kas rijiditesi olusturur Rijidite diger opioidlerle daha ¢ok gogiis duvarinda gorulurken,
al_fentanille olusan rijidite butiin kas gruplarini etkiler (63)

- Alfentanil refleks pupil dilatasyonunu bloke eder, ancak 151k refleksini etkilemez (64)
:.Alfentanii propofol ile kombine edilerek uygulanan anestezi indiiksiyonu sirasinda
siiksinil kolin ve endotrakeal entiibasyon ile olusan gozigi basing artigin1 dnlemektedir
- (65)

Alfentanil inflizyonu ve laparaskopik cerrahi bulanti ve kusma insidansini sinerjik

olarak artirmaktadir (66).

TIVA (Total Iintravenéz Anestezi)

Genel anestezide hipnotik ve analjezik etkinin intravenoz ajanlarla saglandigi dengeli
bir anestezi gekli olarak tammlanabilen TIVA 1959 yilindan bu yana uygulanmaktadir
1975 yilinda Savage ve arkadaglarinin altezin kullanarak yaptiklart TIVA uygulamalar:
ile popilarite kazanmugtir (67 )

TIVA’da amag infiizyon ve eliminasyon hizim dengeleyerek belirli bir plazma diizeyini
olusturmak ve idame ettirmektir Bu nedenle ilaglart diizenli ve kontrollii infiizyon

seklinde verebilmek igin ayarlanabilen dereceli infizyon seti, inflizyon pompasi ve




;kt(‘jr pompasi gibi cihazlar kullamlmaktadir. Tlaglar aralikli bolus seklinde de
';'é'r'ilflebilir, ancak EEG (Elektroensefalografi) analizleri hipnotik ajanlanin  siirekli
ﬁ:ﬁ{zyonunun aralikli bolus uygulamadan daha dengeli hipnotik etki olusturduklarint
;stermistir' {68)

IVA uygu!amaélnda ventilasyon i¢in % 100 oksijen veya oksijen / hava karigim
.. .lamllr (69) Anestezi derinligi EEG, frontal elektromyografi yada kan basinci ve kalp
tim hiz1 gibi klasik yontemlerle saptanabilir {70 )

:iVA’nm kullamim alami olduk¢a genigtir Kisa, orta ve uzun sireli operasyonlarda,
_ayaktan tedavi olan hastalarda, intrakranial ve intraabdominal cerrahide,
-;'_kar-diyovaskuler cerrahide ve kas gevsemesi gerektirmeyen girisimlerde de
*kullamtmaktadir (71, 72, 73)

JIdeal bir intravenéz anestezik ajamn farmakolojik ozellikleri (74, 75, 76) -

Uvyku kol-beyin dolagim siiresinde baglamalidis

Hizli metabolize olmaly, kiimilatif etkist olmamali ve metabolitleri inaktif olmahidir
Inditksiyon sirasinda kas rijiditesi ve myokloniye neden olmamalidis
Kardiyovaskiiler sistemi minimal etkilemelidir.

Solunum frekansini ve derinligini etkilememelidir.

Antianaljezik etkiye sahip olmamalidir

Noromiiskiiler bloker ajanlarla etkilesmemelidir

Anestezide kullanilan diger ilaglarla uyumlu olmahdiz

Bulant: ve kusmaya neden olmamalidir

Hepatotoksik etkileri olmamali ve metabolitleri de nontoksik olmalidir

Yukandaki ozelliklerin hepsini tagiyan ideal intravenoz anestezik heniiz mevcut
degiidir

TIVA’nin avantajlar1 (74, 75, 76):

Kuliamlan intravenoz anesteziklerin depolanmasi kolaydsr

Arag-gereg ihtiyaci azdu (vapotizatér ve rotametre gerektirmemektedir)
Ameliyathane personeli anestezik gazlara maruz kalmamaktadit

Spestifik ajanlar ile spesifik etkiler elde edilmekte, yan etki azalmaktadir
Kardiyovaskiiler yan etkiler az olmaktadur

Doz-etki iligkisi dnceden bilinmektedir

Antagonizasyon miimkiin olmaktadir (opioidler, benzodiazepinler, kas gevseticiler)




: fanma rahat olmakta ve iyi bir postoperatif analjezi saglanmaktadir
:ﬁlarltl ve kusma gibi postoperatif komplikasyonlar az olmaktadir

VA’ min dezavantajlari (74, 75, 76);

Solunum depresyonu olabilmesi nedeni ile uyanma odas: sarttir

TIVA’da kombine ilag kullamimi ilaglarin farmakokinetigini ve farmakodinamigini

‘Hastalarin fizik durumlarina gére doz ihtiyac1 degisir
Yetersiz plazma konsantrasyonu ve intraoperatif uyaniklik olusabilit
Intravendz ilaglari birikici etkisi olabilir

Intravenoz inflizyon igin kullamlan damarda nadir de olsa tromboflebit olugabilir

“PROPOFOL (ICI 35868)
’Kimyasal olarak 2-6 di-isopropyl phenol olup, ilk kez 1977de Ingiltere’de

_kﬁllamlmlstu flk olarak % 16’1k Cremophor El'le (polyoxyethlated castor oil) % 1

‘oraminda formiile edildiginde; allerjik reaksiyonlara ve yiksek oranda enjeksiyon

-yerinde agriya neden olmustur 1983 yilinda soya yagt iginde hazirlanan piirifive
fosfolipidlerdeki emiilsiyonu notr pH’ya sahip olup, enjeksiyonu daha kolaydir Yagh
bir emiilsiyonda hazirlandigindan oda isisinda saklanmali ve kullanmadan once lyice
- calkalanmahdir (77, 78, 79)

Etkisinin hizli bagladips, kisa surede karaciperde inaktif glukuronit ve siilfatlara
_: metabolize oldugu, metabolitlerinin % 88’inin idrarla, % 2’den az bir kismimin da
- fegesle atildigi, % 0 3’litk kisminin ise degigmeden kaldig1 ve organizmada birikmedigi,
redistiirbiisyona neden olmadig bilinmektedir (77, 78, 79, 80).

Propofoliin anestezik aktivitesi maymunlarin, domuzlarn, kedilerin, tavsanlarin degisik
doku orneklerinde aragtimidiginda, hizla etki gosterdigi, ayilmanin siratli oldugu
bulunmugtur Aym: zamanda histamin salimmina neden olmadigi, bronkomotor tonus,
trombosit agregasyonu ve pihtilasma zamammi da etkilemedigi pek¢ok hayvan
deneylerinde kamtlanmistir Premedikasyon ajanlari, inhalasyon anestezikleri, kas
gevseticiler ile arasinda olumsuz bir etkilegim gorilmemigtir (77, 78, 79)

Propofoliin etki mekanizmast aminobiitirik asit araciligiyla inhibitor nérotransmisyonu
kelaylagtiumak yoluyladir Propofol genel anestezi indilksiyonunda yalmzca IV yolla

uygulanabilic  Propofoliin yuksek lipid solibilitesi, tiyopentalden daha hizh etki
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';ag‘lénglcxna neden olur Tek bir bolus doz sonrasi uyanma, ¢ok kisa baglangi¢ dagiiim
. omrii pedeniyle kisadir (2-6 dk) Birgok arastirmaci propofoliin, metoheksital,
tomldat veya tiyopentalden derfenmeye gore daha az artik etkinin eglik ettifi ¢ok daha
pir derlenme profiline sahip olduguna inanmaktadir Bu vapist nedeniyle
birlik anestezi igin iyi bir ajandir Propofolin klirensini hepatik kan akimi artirr,
étrahepatlk metabolizmanin varlig1 da dolayls olarak klirensi artinr Bu yuksek kiirens
..:ram siirekli inflizyon sonrast hizlt derlenmeye katkida bulunur Inaktif metabolitier
caracigerde konjugasyona ugrar Orta dereceli karaciger stazlar1 propofoliin
férmakokinetiklerini degistirmiyor gibi gozikmektedir. Propofolin metabolitleri primer
olarak idrarla atilir. Kronik renal yetmezlik ilacin klirensini etkilemez (81, 82)

Pfopofol inditksiyon ajam olarak 2-2,5 mg/kg dozda kultanildiginda inditksiyon
samaninin genellikle 22-125 saniye arasinda oldugu bilinmektedir Gerekirse 25-50
ﬁlg’hk intravenoz bolus dozlar seklinde tekrarlanabilic Total intravendz anestezide
_cerrahinin tipi ve birlikte kullamlan ilaglara baglt olarak 3-15 mg/kg/saat hizda infiize
edilebilecegi pekgok aragtimacs tarafindan bildirilmistir % 5 Dextroz ile 1/5 oraninda
“sulandmrilarak  kullamlmasi ve solusyon ozelliginden dolayr bakteriler kolayca
iireyebileceginden 8 saatten fazla bekletilmemesi gereklidir (77, 79, 80, 83, 84)

" Total intravenoz anestezide propofol dozunun operasyonun ilk 20-30 dakikasinda 12
.' mg/kg/h, ikinci 20-30 dakikasinda 9 mg/kg/h ve daha sonrada 6 mg/kg/h gibi azaltilarak
kullanilmas1 onerilmektedir (77, 79, 80, 83)

Yagl hastalarda propofoliin klirensi geng hastalara gore daha disiik olup, buda ileri
yaglardaki kardiyak autput ve hepatik kan akiminin azalmasina baglanmstir (77, 78,
79

Propofoliin dezavantajlarindan biri enjeksiyon yerinde yilksek oranda agnya neden
olmasidir Enjeksiyon igin genis bir venin segilmesi, enjeksiyon dncesi lidokaine, opioid
ve metoklopramid gibi ajanlarin uygulanmasi ya da enjeksiyon sirasinda kisa streli
turnike uygulanmimi ve infiizyonun yavas yapilmasi gibi yontemlerle azaltilabilmektedir
pH’1 notr oldupundan nadir olguda flebit ya da tromboz yapabilmektedir (77,78,79,80)
Propofol ile postoperatif bulanti, kusma, bag agrisi, huzursuzluk gibi beklenen yan
etkilere az rastlanmaktadir Bu konuda Borgeat ve arkadaglan postoperatif bulantt ve

kusmanin daha sik beklendigi gastrointestinal ya da jinekolojik cerrahi girigim gegiren
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iguda; subhipnotik dozda uyguladiklan propofol ile postoperatif bulanti ve kusma
néidansmda azalma bulmuglardir (79, 85)

. ;i;bfolﬂn sistemlere olan etkisi incelendiginde; kardiyak autput ve sistemik vaskiiler
encte azalma ile kan basincini digirmektedir Sistolik ve diyastolik basinglardaki
digme bir dakika iginde belirginlesir, en az bes dakika siirer Bu diisme kontrol
degerler'e gore % 25-30 oraminda olabilir Ozellikle tekrarlanan dozlatindan sonra ve
'a'shlafda daha belirgindir Kan basmcindaki bu azalma PB-adrenoreseptor bloker
_ed:avisi alan hipertansif hastalarda ve opioid ile premedike edilen hastalarda daha
elirgindir (77, 78, 79, 80, 84)

‘Kardiyovaskiiler sistemi iki sekilde etkilemektedir Birinci asamada sistemik vaskiiler
- _rézistansta tagikardiyle birlikte belirgin bir azalma, kardiyak autputta bir artis ve arteryel
.'.asmgta ise diismeye neden olur. Ikinci asamada, sistemik vaskiiler rezistansta normale
_.i')ntis, kalp mz1 ve kardiyak autputta azalma sonucu arteryel basingta diigme goriiliir
77, 78, B4, 86, 87) Genel goriis kan basincindaki diigiisiin esas nedeninin sistemik
askiiler direncteki azalma ve buna bagli vazodilatasyon oldugudur (88)

:..'Chang’m bir ¢alismasinda propofolin neden oldugu vazodilatasyonun aym kalsiyum
-kanal blokerlerinde oldugu gibi, ekstraselliler kalsiyum g¢ikisim inhibe ederek,

hipotansiyona neden oldugu ileri siriifmiistiir (89)

: vagal aktiviteyi artmic1 etkisine bagh olabilir  Glikopirilat veya atropin ile
premedikasyon yaptlarak onlenebilir (77, 83, 86)

Genel anestezi sirasinda trakeal entiibasyon ve laringoskopiye verilen sempatik yanit
propotol ve opipid kombinasyonu ile azaltilabilir. Fakat bu, kardiyovaskiiler depresyonu
daha da artirarak hipotansiyona neden olabilir Baz hastalarda goriilen bradikardi,
opioidlerin kolinerjik etkilerine de bagli olabilir (79)

Propofol indiiksiyonu sonrast yaklagik 30-60 saniye siiren apne gelisebilir Laringeal
refleksleri deprese eder; laringospazm, oksiiriik ve higkirik gorilmez Tidal voliim,
dakika voliiminde ve fonksiyonel rezidiiel kapasitede anlamli digiigler goriikiir
Karbondioksite respiratuvar yamt azalr Solunum sisteminde gériilen bu etkiler opioid
premedikasyonu ile artmaktadir (77, 78, 79, 80)

Propofol santral sinit sisteminde intrakraniyal basinci diigtiriir Serebral kan akimini %

26-51 oraminda dusirerek, serebral vaskiiler rezistansta % 51-55 oraminda artiga yol
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Propofolden sonra gozlenen bradikardi, santral yolla sempatik aktiviteyi azaltici ve
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maktadir. Ortalama arter basinci ve intrakraniyal basmngtaki bu disiisler, serebral

pe;—ﬁizyon basincinda da azalmaya neden olur (79, 80, 90).

Propofol inflizyonundan sonta EEG’de alfa ritmindeki artig1 1zleyerek delta ve teta

ktiviteleri olusur Propofoliin kesilmesinden 11 1 dakika iginde EEG bulgulari hizla

_yémkhk durumuna degigir (79)

Giigli antikonviilzan etkisi nedeniyle propofol, jeneralize status epileptikus tedavisinde R
enzodiyazepinler, difenilhidantoinler basanisiz oldugunda tercih edilebilir (91) ¢
;ivitro yapilan deneylerde propofol ; katekolaminlerin salinmasini azaltir Uygulamada |
-1s.e cerrahi strese yamit olarak ortaya gikan ACTH, aldosteron ve kortizol salinimini
_engellemez, ya da minimal diizeyde deprese ettigi bilinmektedir (79)

ropofoliin diger sistemlere etkisi : Goz i¢i basincint diigiiriir, hepatik, renal ya da
‘hematolojik sisteme olumsuz etkisi gorilmemistir (77, 79, 83)

Polster ve arkadaglan explicit ve implicit memory testler kullandiklan 35 gonillu
olguda propofol ve midazolamin sedatif ve amnestik etkilerini kargilastudilar Her iki
flag:ta da explicit bellegin zayifladigim fakat implicit bellegin etkilenmedigini ancak
midazolamin propofolden biraz daha derin amnezi sagladigin1 bulmuslardir (92).

Propofoliin etkisinin ¢abuk baslamasi ve uyanmanin hizli, kalitesinin iyl olmasi, viicutta

birikmemesi gibi nedenlerle ozellikle giiniibirlik anestezide, kardiyoversiyon ayrica
- rejyonel anestezide bazal anestezi, yogun bakimlarda sedasyon i¢in pek¢ok klinikte
 kullamlmaktadir (77, 78, 79, 80)

- Hizli uyanma ve sedasyonun uzamas: gibi ustiinlitklerinin yanisira anestezi idamesinde
bireysel farkliliklar nedeniyle doz ihtiyacinin ~ ayarlanmas1  bit  dezavantaj

olusturmaktadir Bu durum TIVA uygulanan operasyoniarda bir opioid ajan ile kombine
edildiginde ortadan kalkmaktadir (77, 78, 79).

LAPAROSKOPIK CERRAHI

Genel cerrahide laparoskopik tekniklerin kullanim: gittikge artan bir popilarite
kazanmaktadir Agik laparotomi ile kargilagtinldiginda kiigik stnrl insizyonlar daha
mzh iyilesme saglamakta ve hastalar tarafindan kozmetik agidan daha iyi tolere ‘
edilmektedir Postoperatif hastanede kahs siiresinin kisa olmasi ve postoperatif analjezi :

gereksiniminin azalmasi maliyeti azaltmaktadir Ayrica hastalar daha kisa sirede {

T e R e

gunliik aktivitelerine donebilmekte ve iggiicii kayb1 daha az olmaktadir (93)




Laroskopik kolesistektomide anestetize hastalarda major fizyolojik degisikliklerin
olusumunda dort potensiyel neden vardir Bunlar; baglangi¢ trendelenburg pozisyonu,
nsmoperitonyum olusturulmasi, karbondioksit gazmnn olast sistemik absorbsiyonu ve
. trendelenburg  pozisyonudur  Kardiyovaskiiler  degigikliklerin  kapsamm
'noﬁioperitonyum olugturulmasmin intraabdominal basinc: artirmas:, absorbe edilen
35’bndioksit voliimii, hastamin intravaskiiler volimi, ventilasyon teknigi, cerrahi
urum ve anestezik ajanlarin kullanimu ile baglantihdir. Hemodinamik etkiler ortalama
ﬁ.ériyei basingta artma (OAB), kardiyak output ve kardiyak indekste azalma ve
_.sisfemik vaskiller direng artigin1  igermektedir Kardiyak indeks karbondioksit
nsiiflasyonu baglangicimdan 5 dakika sonra preoperatif degerin yarisina inmektedir
:"Artrms vendz direng ve abdominal aortaya basi kardiyak ardyiikte artmaya katkida
“bulunabilir Sistemik vaskiller direnci arttiran potensiyel mediatorler katekolaminler,
ostaglandinler, renin-anjiotensin sistemi ve vazopressini igerir Pnomoperitonyum
._Irasmda bu mediatérlerin plazma konsantrasyonian ¢nemli derecede artar (94, 95)
..a‘.par‘oskopik girigimlerin avantajlari :

- Mortalite ve morbiditenin azalmast

Minimal skar dokusu

Postoperatif agrida azalma

Ust cerrahi girisimlerde solunum problemlerinde azalma

Huzli postoperatif derlenme

Hastanede kalig siiresinde kisalma

Ucuz olmasi

Kontrendikasyonlar:

1- Kalp hastahg

Hipovolemi

KIBAS

Alveoler distansiyon

Komplikasyonlari :

Tekmge bagl komplikasyonlar

Trokar ve enstritmanlarin yerlestirilmesi sirasinda vaskiiler yaralanmalar

Organ yaralanmalan

Pnomoperitonyuma bagh komplikasyonlar




spiratuar sorunlar

f’azisyona bagh komplikasyonlar
‘Kardiyovaskiiler
Solunumsal

Sinir hasart (96)

Anestezi Uygulamas:

ﬂaﬁaroskopik girigimlerde genel anestezi tercih edilmektedir Son yillarda lokal anestezi
le” sedasyon destegi saglanarak kooperasyonu iyi olan hastalarda laparoskopik
girigimler bagariyla yapilabilmektedir Genel anestezi alan olgularda kafli tip ile
e_rjtubasyon ve voliim kontrolli mekanik ventilasyon esastir Hastalara EKG, kan
basinet, Sp0,, ETCO; monitdrizasyonu mutlaka yapilmalidir Hastalar ETCO;
_._;lz}emrken solunum frekanst ve tidal volim arttirilarak 35-37 mmHg duzeyinde
“tutulmalidir (93) Intravenéz anesteziklerin tiimui giivenle kullaniabilir Iyi bir kas
gevsemesi gerektiginden nondepolarizan kas gevseticiler kullamlmahdir  Volatil
anesteziklerden halotan hiperkarbi varliginda aritmilere neden olabildiginden izofluran
veya sevofluran tercih edilebilir. Azot protoksit viicuttaki bosluklara diffiize oldugu igin
hipoksi ve hiperkarbi riski bulunan bu olgularda tercih edilmemeli, yerine kuru hava/O2
" kangimu kullamimalidir. Trokarlar yeriestirilmeden once mide ve mesaneye sonda
yerlestirilerek travma riski azaltilabilir Pnomoperitonyuma bagli vendz doniigin
engellenmesi hipotansiyona yo! agacafindan bunu onlemek icin isleme baslamadan
once 10-20 mi/kg kristalloid stv1 inflizyonu yapilmahdir Laparosopik girigimlerde
postoperatif bulanti, kusma insidansi oldukga yiksek oldugundan profilaktik olarak

antiemetik ajanlar kullamlabilir Laparoskopik girisimlerin karanlik ortamda yaptimast
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cihazt ve hasta ile ilgili komplikasyoniarin gozden kagmasina neden

abnidlgiﬂdeﬂ dikkatli olunmalidir,
'Dij'eritonyuma bagli hemodinamik ve respiratuar sorunlar postoperatif donemde
m eder Laparoskopi swrasinda % 25 oraninda azalan akciger volimleri 24 saat

vl :.bu sekilde devam eder Her ne kadar minimal doku hasari meydana gelse de

ve diyaframun gerilmesine bagl postoperatif agri ortaya ¢ikar Trokarlar
kilmeden once periton igine tramadol, lokal anestezik veya opioid verilmesi, insizyon
rine lokal anestezik isizyonu veya iv analjezikler yardimi ile agn kontrolii

glanmalidii (97)

ISSATRAKURYUM (51W89)

)rta etki siireli bir nondepolarizan néromiiskiiler bloker ajandir Atrakuryum besilatin
e oizomerlerinden biri olup, bir benzylisoquinolinium bilesigidir N,0/O; opioid
ﬁe_...'tezisi sirasinda EDos degeri 0 05 mg/kg’dir (98)

ariilakodinamik Ozellikler : EDys degeri gocuklarda halotan/ N,O/O, anestezisi
rasinda 0.04 mg/kg’dr Sis-atrakuryum besilatin olusturdugu noromiiskiiler blogun
'”rési ve siddeti doza bagh olarak artarken, maksimum etki olusana dek gegen siire
azalir % 99-100 kas gevsemesi O 1 mg/kg (2 x EDos) doz ile 4 6-5 8 dakikada, 0 15
mg/kg (3 x EDys) doz ile 2 7-3 8 dakikada, 02 mg/kg (4 x EDes) doz ile 2 4-3 7
:détkikada olusur Maksimum etki olugturma zamam yashlarda ve bobrek yetmezliginde
I':dakika gecikirken, son donem karaciger hastalig: olanlarda 1 dakika kadar kisalir
':'Barbitiirat/]\IzO/Og ya da propofol/N2O/O, anestezileri sirasinda klinik néromuskiiler
_blok suresi 0 1 mg/kg entibasyon dozu ile 33-45 dakika, 0 15 mg/kg ile yaklagik 55
'. :éiakikadlr‘ Sis-atrakuryum dozu 0 1 den 0 2 mg/kg’a katlandiginda klinik etki siiresi 16-
23 dakika uzar Derlenme siresi 01-04 mgkg arahinda dozdan bagimsizdir
.:Der‘lenme hizt yas, renal yetmezlik ya da son dénem karaciger hastaligindan etkilenmez
:ﬁ fakat ¢ocuklarda sevofluran kullanimi ile yavaslama goriliir Derlenme basladiktan
sonra diger nondepolarizan kas gevseticiler gibi antikolinesteraz ajanlarla etkin bir
“sekilde hizlandirilabilir (99)

Sis-atrakuryum eriskin hastalarda 8 x EDgs ve altinda ortalama kan basinci ve kalp hizt
lzerinde énemli bir degigiklik olusturmaz Kotoner hastaligr olanlarda 6 x EDos ve

altinda % 20 ve daha fazla bir ortalama kan basinci degisikligi gorilmemigtir 0 1-03
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o -arasmda aymt dozda kullamian vekuronyum ile diger hemodinamik

khk!erm insidanst agisindan fark yoktur Sis-atrakuryum 8 x EDses ve altindaki

arda ortalama plazma histamin dizeylerinde doz bagimh degisiklik olusturmaz

"‘éi(bkinetik Ozellikler : Sis-atrakuryum pH ve 1siya bagimli kimyasal yikilima
oftnann) ugrar Bu hidroliz ilacin ana eliminasyon yoludur ve total klirensin %
olusturur  Sis-atrakuryum laudanosin ve monokuarterner akrilata yikilir  Sis-

atrakﬁtyum atiliminda karaciger ve bobreklerin yalnizea kiigitk bir rolu olmasina
gmen iriner ve hepatik eliminasyon yollar laudanosin metabolitleri i¢im onemlidir

Saghkh eriskinlerde sis-atrakuryumun dagihim hacmi 011 ile 0 16 L/kg’dw 22 ile 35

¢ ak;kahk eliminasyon yar1 6mri ile 0 27-0.34 L/h/kg hizla viicuttan temizlenir

Kiinik Etkinlik @ 015 mg/kg sis-atrakuryum verilen hastalarin % 89-100"tinde 120

sa::rﬁjre sonra iyi-mitkemmel entiibasyon kosullari saglanir 0 2 mg/kg doz ile bu basan

44 05-100 oramnda 90 saniyede gergeklesir Elektif cerrahi yapilacak eriskin hastalarda,

N,0/0, opioid ya da propofol anestezisi sirasinda % 95 blok dizeyini surdirmek icin

gereken sis-atrakuryum infizyon z 1 2-1 5 pg/kg/dk’ dir 1ki galigmada 2-12 yag atasi

_gdcuklarda ortalama infizyon gereksinimi 1 6-138 ng/kg/dk olarak saptanmistir. Sis-

atrakuryumun  siirekli inﬁiiyonu sonrast % 25-75 detlenme siiresi eriskinde 15-18

;:dakika, cocuklarda 11-14 dakikadir. Sinirl veriler derlenmenin infiizyon stiresinden ya
da verilen idame dozu sayisindan bagimsiz oldugunu gostermektedir

Yogun bakim hastalarinda yeterli noromiskiiler blok saglamada gerekli infiizyon hizi
26-32 pg/kg/dk arasmdadir 12 saat sure ile sis-atrakuryum infiizyonu uygulanan
hastalarda % 70 derlenme icin gereken ortalama siire vekuronyum alan hastalara gore
onemli dlgiide daha kisadir (68/387 dakika)

Tolerabilite - 946 hastalik bir klinik rapora gore sis-atrakuryuma bagh yan etkiler; % 0 4
bradikardi, % 0.2 hipotansiyon, % 02 yiz kizarmasi, % 0 2 bronkospazm ve % 0}
dokintidiir % 1 iizerinde siklikta yan etki bildirilmemistir

Dozaj ve Kullamm : Sis—atrakuryurh erigkinlerde propofol/N20O/O; inditksiyonu sonrast
0.15-0 2 mg/kg dozda sirastyla 2 ve 15 dakikada genellikle iyi entiibasyon kosullari
saglar  Cocuklarda (2-12 yas) halotan ya da opioid anestezisi sirasinda 0 1 mg/kg
baglangig dozu onerilmektedir. Uzun cerrahi girisimlerde idamede 0.03 mg/kg dozda

kullamilmaiidir Verilen her idame dozu yaklagik 20 dakika siire ile kas gevgemesi

25

R E R AT

e

ERE Ty

P




saplar N,O/Oz/opioid anestezisi sirasinda Onerilen baglangig infiizyon hizi 3
ué)kg/dk’dlr ve % 89-99 blok surdiirillebilmesi igin 1-2 pg/kg/dk hizinda inflizyona
devam edilmelidir. Isofluran veya enfluran anestezisi sirasinda infiizyon hizi % 30-40

orénlnda azaltilmalidir. (99)
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EREC VE YONTEM

.ast:rrﬁamlz hastane etik komite izni alindiktan sonra genel cerrahi kiinigine

.rak elektif laparoskopik kolesistektomi planlanmlg ASA 1 ve Il simfindan 18-65

1 kisilik iki gruba ayriidi Her iki gruba da anestezi ldamesmde propofol ile
tekmg1 uygulandi Birinci grup hastalara (Grup 1) propofol + remifentanil, ikinci
ap hastalara (Grup 2) propofol + alfentanil verildi

deal viticut agirhgmmn % 100 iizerinde olanlar; diyabetik ve hipertansif hastalar;
oploldlere agin1 duyarlilig bulunaniar; ilag aligkanligt olanlar; operasyon oncesi 12 saat
dee benzodiyazepinler, trisiklik antidepresanlar, antikonvilzanlar veya klonidinden
rhangl birini kullanmis olanlar; operasyon giiniine kadar 7 gin iginde veya
ntraOperatlf simetidin veya eritromisin tedavisi alanlar ¢alisma digi birakildt Yine
g_ebeler ve laktasyondaki kadinlar ¢aligma dit birakildi (101)

Hastalanin yas, agirhik, cinsiyet ve anestezi sireleri tablo 2°de gosterilmigtir

Tablo 2 - Hastalarin fiziksel dzellikleri (Cinsiyet, yas, agithik ve anestezi siireleri)

Grup 1 (n=31)

Grup 2 (n=31)

Kadin / Erkek 21/10 25/6
Yas (yif) 43,97 + 10,87 40,29 + 11,66
Agulik (kg) 69,61 + 11,16 69,61 £ 13,04

Anestezi siiresi (dk )

77,61 £ 15,78

73,74 + 11,52

istatistiksel galigmalarda ort 1 SD kullanilmigir

Tim hastalar ameliyattan bir gin once ziyaret edilerek fiziksel muayeneleri yapildi
islem hakkinda bilgilendirilerek izinleri alindi Operasyondan onceki gece saat
24:00°dan sonra sivi ve kati gida almamalari istendi Hastalara premedikasyon
uygulanmad:

Ameliyat masasina alinan hastalar supin pozisyonda iken EKG, kan basinct ve SpOz
monitérizasyonu Nihon Kohden Life Scope 9 monitérii ile yapild: Hastalarm hepsinde
kan basiner dlgimis igin monitér mangonu sag kola takildi ve otomatik olarak olgtimier

kaydedildi Kalp hiz1 ve ritmleri ise sag ve sol omuz ile sol gogus altina yerlegtirilen
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tlarla D 11 derivasyonunda (Nihon Kohden Life Scope 9) izlendi 11k degerler
trol degerleri olarak kabul edildi
alarin sol koluna brakial venden 18 G intraket aracihglyla damar yolu agildi, % 0,9

| soliisyonu ile inflizyona baslandi Aymi damar yolundan gl musluk yardimm ve

yon pompalari (Fresenius Vial Pilot A2) aracilifiiyla anestezik tlaglarin infiizyonu

Biitiin hastalar preoksijenize edildikten sonra; inditksiyonda hastalara Grup 1°de bolus
03 mg/kg sis-attakuryum, 1 pg/kg remifentanil, 2 mg/kg  propofol, Grup 2’de 003
mg/kg sis-atrakuryum, 8 ug/kg bolus alfentanil ve 2 mg/kg  propofol verildi
:_-Remifentanil ve alfentanil bolus dozlari  ani hipotansivon ve bradikardi
:---'yépabileceRIerinden dolayr 60 saniye sirede yavas enjeksiyon seklinde verildi Kirpik
_eﬂeksi kaybolduktan sonra sis-atrakuryum toplam 0,15 mg/kg dozuna tamamlanarak 3
f"'dakika sireyle % 100 oksijen inhale ettiriferek kontrollii solunum sagland: ve
“entibasyon gergeklestirildi. Entitbasyonu takiben % 50 FiQO, ile kuru hava (Drager.
:;Tulian) 10 ml/kg tidal voliim ve dakikada 12 solunum sayist olacak sekilde IPPV
modunda mekanik ventilasyon uyguland:

| Ilaglarin bolus dozlarimin yapiimasinin ardmda_m Grup 1’de remifentanil 1 pg/kg/dk ve
" propofol 5-6 mg/kg/saat hizinda, Grup 2’de ise alfentanil 2 ug/kg/dk, propofol 5-6
mg/kg/saat hizinda infiizyona baglands Infiizyonlar entibasyon sonuna kadar baslangi¢
hzinda devam ettikten sonra Grup 1°de remifentanil 0,5 ng/kg/dk hizina, Grup 2°de ise
alfentanil 1 pg/kg/dk hizina azaltilds Gerektiinde 0.03 mg/kg sis-atrakuryum bolus
yaptlarak kas gevsemesi saglandi. Hastalarin indiiksiyon baglangicindan itibaren 1, 3,
entubasyon sonu, 10, 20, 30, 45 dakikalarda, trokar girisi, operasyon sonu,
ekstitbasyon sonrast 1. dakika, postoperatif 15 ve 30 dakikalarda kalp attm hizi (KAH),
sistolik (SKB), diyastolik (DKB), ortalama kan basinglar: (OKB), oksijen satiirasyonlari
(Sp0O2) ve end-tidal karbondioksit basinglari (ETCO,) olgiiliip kaydedildi E1CO,
olgiimleri Drager Julian marka anestezi cihazi araciligiyla yapildt ve 35 mmHg
diizeyinde (102) tutulacak sekilde tidal voliim ve solunum frekans ayarlandt OKB > %
15-30 veya KAH > 90/dk ise iﬂ( olarak 5 dakika sire ile remifentanil (Grup 1) veya
alfentanil (Grup 2) infiizyon iz % 100 artirtldi, gerekirse bolus I pg/kg remifentanil
veya 8 pg/kg alfentanil yapildi Somatik yamtlar ( gros hareketler, kas catma, goz

acma, yutkunma) ve otonomik yanitlar ( goz yagarmasi, terleme) oldugunda
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emifentanil veya alfentanil infiizyon hizt % 100 artiildi, bolus 003 mg/kg sis-
trakuryum yapildi ve propofol infiizyon hizi da artinldi Hipotansiyon (sistolik 80
l-'n.ﬂ."ng’nln ait1), bradikardi (40 atim/dk alti) olursa ilk olarak infizyon hizi % 50
azaltildi, % 0,9 NaCl solisyonu hizlandirildi veya % 6 HES inflizyonu baglandi ve
.'e'rektiginde kullanilmak tuzere dopamin hazir bulunduruldu Operasyon boyunca
nestezi veterlilifi terleme, gozyasi, kan basinci ve kalp hizi degigikliklerine gore
égerlendirildi Remifentanil grubu olgularda propofol ve remifentanil infuzyoniarinin
: her ikisi de operasyon bitiminde kesilerek FiOy % 100° e viikseltildi Alfentanil grubu
“olgularda alfentanil operasyon bitiminden 10 dakika once kesilirken propofol operasyon
: bitiminde kesildi ve FiO; % 100” e ¢ikarild:

."Anestezi baglangi¢ ve sonlanma zamanlan vazilarak anestezi siireleri olgildi Spontan
‘solunum baglama zamam kaydedildi ve spontan solunumun klinik olarak yeterli
olduguna karar verildiginde olgular ekstube edildi ve ekstiibasyon zamani kaydedildi
Ayni gekilde sézlu uyarana goz agma siiresi ve ekstiibasyon sonrast verbal yanit siireleri
kaydedildi Operasyon bitiminin 5., 10 ve 15 dakikalarinda Modifive Aldrete Skoru
(103) ile olgularin derlenme diizeyleri degerlendirildi

1lk analjezik gereksinim zamam kaydedildi ve analjezi 0,5 mg/kg meperidin bolus i v
yapilarak saglandi Olgularin kullantdan toplam opioid miktari, dekiirarizasyon ve
naloksan gereksinimi olup olmadig kaydedildi

Yan etkiler bulanti, kusma, titreme, kasint1 ve kas rijiditesi olarak degerlendirildi ve
kaydedildi

Her iki gruba ait hastalar ayilma odasinda tam oryante olduklarindan itibaren 30 dakika
daha tutuldular ve daha sonra servislerine gonderildiler

Sonuglar, demografik veriler ki-kare testi, gruplar arasi veriler T testi, grup igi
degerlendirmeler paired-samples ¢ testi ile istatistiksel olarak degertendirildi ve p< 0.05

anlaml kabul ediidi

Er i o gl S o s




Tablo 3 : Modifiye Aldrete Skoru

Hareketsiz 0
AKTIVITE Bilingsiz hareket I
Bilingli ekstremite hareketi 2
Apneik / Destek ihtiyaci 0
SOLUNUM Yiizeyel veya smirls ]
Derin solunum veya dksiiriik 2
Yanitsiz 0
BILINC Uyarana yanit !
Tam uyanik 2
<% 90 0
0, SATURASYONU % 90-94 1
> % 95 2
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Ai‘astlfma gruplanim olusturan Grup 1 ile Grup 2 arasinda demografik ozellikler ve

anestezi stireleri agisindan  istatistiksel olarak anlamhi fark bulunmamgtr, (p > 0,05 ;

Sistolik Kan Basmci Degerlendirilmesi

Gruplara gore sistolik kan basinct (SKB) verileri Grafik 1 ve Tablo 4° te gosterilmistir
Gruplar arasinda yapilan istatistiksel kargilagtirmada, ayn1 zaman stireclerinde anlamli fark
bulunmamugtir (p > 0.05). Operasyon siiresince SKB Grup 1°de daha diisiik, ekstiibasyon
sonu, postoperatif 15 ve 30. dakikalarda ise daha yilksek seyretmistir

| Grup i¢i karsilagtirmalarda; Grup 1' de intraoperatif 1, 3, entitbasyon sonu, 10, 20,
'30, 45. dakikalar ve operasyon sonundaki SKB degerleri ile trokar yerlestirilmesi
suasinda olgiilen SKB  degerlerinin, preoperatif SKB degerlerine gore istatistiksel
olarak anlamli derecede diigiik olduBu tespit edilmistir (p < 005) Preoperatif SKB
degerleri ile ekstiibasyon sonu ve postoperatif 15 ve 30. dakikalarda olgiilen SKB
degerleri arasinda ise istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir (p > 0 05)

Grup 2' de intraoperatif 1., 3., 10, 20,, 30, 45. dakikalar ve operasyon sonundaki SAB
degerleri ile trokar yerlestiriimesi sirasmnda 6lgiilen SKB degerleri, preoperatif SKB
degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli derecede diigik bulunmugtur (p < 005
Intraoperatif entiibasyon sonu, ekstiibasyon sonrasi ve postoperatif 15 ve 30 dakikalarda
olgiilen SKB degetleri ile preoperatif SKB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamh
fark gortilmemistir (p > 0 05)

Grafik 1 :Gruplara gore sistolik kan basinci degerleri
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: Gruplara gore sistolik kan basinct degerleri

SKB (mmHg)

Grup 1

Grup 2

Preoperatif

133,61 9,22

130,93 + 947

1 dk

115,38 £ 13,58

116,25 + 13,48

3 dk

98,96 + 16,62

106,61 + 11,40

Entiibasyon sonu

107,54 £ 15,54

124,77 + 19,07

10 dk

97,58 + 10,79

118,09 + 14,31

20 dk.

104,19 £ 16,00

115,87 4+ 13,43

Trokar girisi

107,87 + 14,98

121,54 + 14,35

30 dk

108,58 + 14,95

120,64 + 15,76

45 dk

106,22 + 14,08

122,48 + 14 4]

Operasyon sonu

107,38 + 13,14

118,09 + 14,30

Ekstiibasyon

132,41 £ 10,38

129,90 + 9,62

Postop 15 dk

134,03 £ 9,80

129,03 + 12,58

Postop 30 dk

130,77 + 10,40

126,54 + 12,68

Istatistiksel gahgmalarda ort + S| kullamilnustie

Ortalama Kan Basmar Degerlendirilmesi

Gruplara gore ortalama kan bastnci (OKB) verileri Grafik 2 ve Tablo 5 de gosteriimistir
Gruplar arasinda yapilan istatistiksel kargilagtirmada, aym zaman siirelerinde anlamly fark
bulunmamugtir (p > 005) OKB operasyon boyunca Grup 1’de daha dusik seyrederken,
ekstiibasyondan sonra postoperatif 15 ve 30 dakikalarda Grup 2°ye gore daha yiksektir
Grup ici kargilagtirmalarda; Grup ' de intraoperatif 1., 3 entitbasyon sonu, 10, 20, 30,
45 dakikalar ve operasyon sonundaki OKB degerleri ile trokar yerlestirilmesi stasinda
Olgillen OKB degerleri, preoperatif OKB degerlerine gore istatistiksel olarak anlamis
derecede diigik bulunmustur (p < 0.05) Preoperatif OKB degerleri ile ekstiibasyon sonu
ve postoperatif 15 ve 30. dakikalarda olgilen OKB degerleri arasinda ise istatistiksel
olarak anlaml fark gonilmemigtir (p>0 05)

Grup 2' de intraoperatif 1,3 , 10, 20 , dakikalar ile operasyon sonunda ve postoperatif 30
dakikada ol¢iilen OKB degerlerinin, preoperatif OKB degerlerine gore istatistiksel agidan

anlamii derecede dusiik oldugu gozlenmistir (p < 0 05) intraoperatif entiibasyon sonu, 30.




anlaml fark saptanmamigtir (p > 0 05)

Grafik 2 : Gruplara gore ortalama kan basinc: degerieri

45 dakikalarda, trokar yerlestirilmesi swasinda, ekstiibasyon sonu ve postoperatif 15
akjkada olgiilen OKB degerleri ile preoperatif OKB degerleri arasinda istatistiksel yonden
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Tablo 5 : Gruplara gore ortalama kan basinci degerleri
OKB (mmHg) Grup 1 Grup 2
Preoperatif’ 103,29 + 8,66 101,45 +7.45
1 dk 88,38 + 11,80 91,19 + 10,30
3 dk 76,80 £ 13,41 83,70 £ 9,53
Enttibasyon sonu 83,35+ 13,54 98,03 £ 15,48
10 dk. 74,32 + 10,15 91,22 £ 9,88
20 dk 82,83 +£ 13,01 92,54 + 11,00
Trokar girigi 85,16 £+ 12,59 99,00 £ 9,86
30 dk. 86,09 + 10,83 95,58 + 12,60
45 dk. 84,22 + 12,56 97,06 + 10,26

Operasyon sonu

86,32 + 11,96

92,74 + 10,04

Ekstiibasyon

106,03 + 8,48

102,25 + 7,43

Postop 15 dk.

105,29 + 7,58

101,06 + 10,23

Postop 30 dk

99,38 + 9,09

98,29 + 9,04

Istatistiksel ¢ahsmalarda ort + SD kullamtragter.




"'yastolik Kan Basinei Degerlendirilmesi
piyastolik kan basinct (DKB) verileri ve Grafik 3, Tablo 6°da gosterilmistir Gruplar
arﬁsmda aym zaman siireglerinde yapilan kargilagtumada, yalmzea postoperatif 30

akikada, Grup 1" de Grup 2' ye gore istatistiksel yonden anlaml: yitkseklik saptanmugtir (p

Grup i¢i karglagtirmalarda; Grup 1' de intraoperatif 1., 3, entiibasyon sonu, 10, 20, 30,
45 dakikalar ve operasyon sonundaki DKB degerleri ile trokar yerlestirilmesi sirasinda
.olt,:ﬁlen DKB degerleri, preoperatif DKB degerlerine gére istatistiksel olarak anlamls
“derecede disiik bulunmustur (p < 0.05) Ekstiibasyon sonrasi ve postoperatif 15 ve 30
dakikalarda olgiilen DKB degerleri ile preoperatif DKB degierleri arasinda istatistiksel
~ yonden anlamls fark tespit edilmemistir (p > 0 05)

.Gfup 2' de intraoperatif 1, 3, 10, 20, 30 dakikalar ve operasyon sonundaki DKB
degerleri, preoperatif DKB degerlerine gore istatistiksel yonden anlamhi derecede digiik
~ bulunmugtur (p < 0.05) Intraoperatif entiibasyon sonu ve 45 dakikada, trokar
yerlestirilmesi swrasinda, ckstitbasyon sonrasinda ve postoperatif 15 ve 30 dakikalarda
olgtilen DKB degerleri ile preoperatif DKB degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamit
fark saptanmamusgtir (p > 0.05)

Grafik 3 : Diyastolik kan basmct degerleri
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Table 6 : Gruplara gore diyastolik kan basinc degerleri

DKB (mmHg) Grup 1 Grup 2
Preoperatif 77,90 + 7,50 76,09 + 7,51

I dk 66,00 + 10,99 67,25 + 10,07

3 dk 55,804 10,57 59,22 + 7,59 T}
Entiibasyon sonu 59,61 12,31 72,41 + 12,80 :

10 dk.

54,19 +9 46

66,25 + 10,03

20 dk.

59,67 £ 12,40

67,64 + 10,20

Trokar girisi

61,29 + 10,76

71,22 + 10,60

30 dk

63,00 + 11,55

70,41 + 12,06

45 dk

62,00 + 10,82

72,41 + 10,40

Operasyon sonu

62,29 + 10,36

69,09 + 10,35

Ekstiibasyon

81,09 + 8,52

75,74 + 7,56

Postop 15 dk

79,93 + 7,74

74,90 + 7,89

Postop 30 dk

80,32 +648 °

76,38 + 8,34

Istatistiksel galismalarda orl + S kultanitangtir
*p 005

Kalp Atim Hizi Degerlendirilmesi

Kalp atim hizi (KAH) degerleri Grafik 4 ve Tablo 7°de gosterilmistir Gruplar arasinda
yapilan kargilagtirmada intraoperatif 1 ve 3 dakikalarda, Grup 1' de, Grup 2' ye gore
istatistiksel olarak anlamli bir diisme oldugu gozlenmistir (p < 0 05)

Grup igi kargilagtirmalarda; Grup 1' de preoperatif degerlere gore, tiim zaman dilimlerinde
KAH' da istatistiksel olarak anlamh azalma oldugu gozlenmistir (p < 0 05) _
Grup 2' de intraoperatif enttibasyon sonu digindaki tiim olgiim zamanlarnnda KAH ,

degerlerine gore istatistiksel yonden anlamli azalma saptanmistir (p <0.05)




—e— Grup |

—&— Grup |l
- Table 7 : Gruplara gére kalp atim hiz1 degerleri
KAH (Atim/dakika) Grup 1 Grup 2
Preoperatif 82,00+ 11,32 84,77+ 8,42
1 dk 7732 +11,11° 81,61 £ 7,14
3 dk 69,67 12,817 74,70 + 7.46

Entiibasyon sonu

73,67 + 12,45

82,83 + 9,95

10 dk. 62,64 £ 9,56 76,32 + 8,63

20 dk 62,03 £9,25 72,45 + 10,08
Trokar girisi 63,61 £9,76 74,38 + 9,91
30 dk 64,64 +9.59 72,67+9,16

45 dk 63,70 £ 7 82 74,48 £ 11,11
Operasyon sonu 58,35+ 5,68 69,70 £ 8,14
Ekstiibasyon 72,93 £ 7,99 79,12+ 8 14
Postop 15 dk 72,64 +9.,09 79,25 + 8,38
Postop 30 dk 76,06 £ 8,30 79,90 £ 9,66

istatistiksel cabigmalarda ort + SD kuHamilmigtar.

* p<0.05




' Grafik 5 ve Tablo 8 ‘de periferik oksijen satiirasyonu (SpO, ) degerleri gosterilmistir.
Her iki grupta da ventilasyonla birlikte SpO; degerlerinde yiikselme goriilmiigtiir
Grup i¢i karsilastimaiarda; Grup 1' de sadece ekstiibasyon sonu SpO, degerleri,

| preoperatil SpO; degerlerine gore istatistiksel olarak anlamb derecede yiksek bulunmugtur

(p < 0.05) Diger zaman dilimlerinde yapilan dlgiimlerde anlamhi fark tespit edilmemistir
(p>005) Grup2' de intraoperatif 1 , 3 , entiibasyon sonu, 10, 20, 30 ve 45. dakikalar ile
trokar yerlestirilmesi swasinda SpQ, degerleri preoperatif degerlere gére istatistiksel
yonden anlamli derecede yitksek bulunmugtur (p < 005) Ekstiibasyon sonrasinda ve
postoperatif 15 ve 30 dakikalardaki SpO, degetleri ile preoperatif Slgiimler arasinda
istatistiksel agidan anfamh fark gozlenmedi (p > 0 05)

Grafik 5 : Periferik oksijen satirasyonu ( SpO, ) degerleri
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Table 8 : Periferik oksijen satiirasyonu { SpO, ) degerleri

SpO2 (mmHg)

Grup 1

Grup 2

Preoperatif

97,93 +1,09

98,00 + 1,21

1 dk. 98,64 -+ 0,70 98,32 + 0,94

3 dk 98,93 £0,24 98,87 £0,34
Entiibasyon sonu 98,80+074 98,80+ 0,40
10 dk 98,74 + 0,81 98,96 + 0,17

20 dk 98,83 + 0,45 99,00 + 0,00
Trokar girigi 98,77+ 0,56 98,83 £0,37
30 dk 98,70 £ 0,064 98,96 + 0,17

45 dk 98,83 + 0,45 98.96 + 0,17
Operasyon sonu 98,83 +0,37 99,00 + 0,00
Ekstiibasyon 98,71 +0,64 98,12 + 0,80
Postop 15 dk 98,48 + 0,67 98,32+ 0,83

Postop 30 dk

98,48 + 0,67

98,25 + 0,92

Istatistiksel cahgmalarda ort + 81D kullanilnuster

Derlenme Kriterlerinin Degerlendirilmesi

Tablo 9 : Gruplara gore derlenme kriterleri

* p<005

Derlenme kriterleri Grup 1 Grup 2
Ventilasyon bagl (dk) 6,33 +1,32 5,62 +2,04
Ekstiibasyon (dk) 7,35+ 131 6,90 + 1,98
Goz agma (dk) 6,40 £ 1,39 6,03 + 2,08
Verbal yamt {dk) 7,70 + 1,26 7,75+ 1,97

Istatistiksel galigmalarda orl 1+ S12 kullamimestir

Gruplar arasinda  ventilasyon baslangi zamani, ekstibbasyon zamam ve g0z acma
sireleri Grup 2' de, Grup 1' e gore daha diisiik bulundu, verbal yamt siiresi ise Grup I’
de daha disuktu ancak istatistiksel agidan gruplar arasinda anlamh bir fark goriilmedi
(p > 0 05; Tabio 9)
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Aldrete skorlarinin degertendirilmesinde; 5 dakika skoru Grup 2' de, 10 ve 15 dakika
skortart da Grup 1' de vyiksek bulundu Ancak istatistiksel degerlendirmede
dakikadaki fark anlamsiz iken (p > 0 05), 10 ve 15 dakika degisiklikleri anlaml; olarak
degerlendirildi (p < 0.05; Tabio 10)

Tablo 10 : Gruplara gére Aldrete skorlar

Grup 1 Grup 2
5 dk 3,87+ 1,62 448+ 184
10 dk 7,67+£059"° 725+ 1,43
15 dk 8,00+ 0,00 " 7934024 |
Istatistiksel galigmalarda ort + SI) kutlanttmigtir
*p 005

Cerrahi Uyaranlara Yamtlarin Degerlendirilmesi

Gruplar arasinda cerrahi uyaranlara yamtlar farkh ozellikler gosterdi indiiksiyonu
takiben her iki grupta da kan basinc: ve kalp atim hizinda diisme goriildis Kan basine
ve kalp atim hizindaki ditsme Grup 1°de daha fazlaydr Grup 1’de 6 hastada Grup 2’de 3
hastada hipotansiyon gorulirken, her iki grupta da higbir hastada bradikardi olmads
Endotrakeal entiibasyona ve cerrahi strese yanitlar Grup 2° de daha yiiksek oranda
saptandi. Grup 2’de 6 hastada hipertansiyon, 6 hastada tasikardi, Grup 1’de yalniz |
hastada tagikardi gorildii Grup 1°de higbir hastada hipertansiyon gelismedi ( Tablo 1)

Her iki grupta da somatik ve otonomik yanitlar gozlenmedi.

Tablo 11 : Gruplara gére intraoperatif cerrahi uyaranlara yanitiar

Grup 1 (n=31) Grup 2 (n=31)
Hipotansiyon 6(% 19) 3(%96)
Hipertansiyon 0 6(%19)
Bradikardi 0 0
Tasikardi 1(%3) 6(%I19)

Istatistiksel galigmalarda ort  SD kullantlmgtir




mamiza dahil edilen higbir hastada kalp atim hiz: dakikada 40°in altina diismedi
al 0 atmin altinda hipotansiyon olusan hastalarda infiizyon hizi azaltildi ve i v
n yapildi Ilk girigimler baganlt oldu ve atropin tekran ya da inflizyon hizinda
en ayarlama gerekliligi olmadi Grup 1’de 6 hastada infiizyon hiz1 azaltild) ve 6
staya atropin yapildi. Bu girigimler Grup 1’de Grup 2’ye gére daha fazla hastaya
nd: Grup 2’de yalmz bir hastada infiizyon hizi azaltilirken, higbir hastaya atropin
medi Grup 1°de higbir hastada infiizyon hizi artirilmad: ya da bolus enjeksiyon
pllrﬁadl Grup 2’de ise 3 hastaya bolus alfentanil yapild: ve 6 hastanin da infizyon

1z1 artinldi. (Tablo 12)

ablo 12: Gruplar arasinda cerrahi uyaraniara yamtlarin ek tedavileri

Grup 1 (n=31) Grup 2 (n=31)
Atropin 0,5 mg bolus 6(%I13) 0
infiizyon hizinda azaltma 6(% 19) 1{%3)
Infiizyon hizinda arttirma 0 6(%19)
Bolus opioid enjeksiyonu 0 3 (%9 6)

Istatistiksel galigmalarda ort + SD kublanitrmstr

‘Gruplara gore ortalama inflizyon hizlar tablo 13‘te goriiimektedir Operasyon boyunca
mfiizyon hizlarinda fazla bir degisiklik yapma gereksinimi olmamis ve inflizyon hizlan
stabil seyretmigtir Inflizyonlar Grup 1’de operasyon sonunda, Grup 2’de ise operasyon

bitiminden 10 dakika énce sonlandirilmigtir

Table 13 : Gruplara gore ortalama infiizyon hizlan (ug/kg/dk)

G;“up i Grup 2
Entiibasyon sonu 089+022 195+027
10 dk 054+00 10£00
20 dk 048 £ 006 [ 00
Trokar gir 046 +008 1.06 025
30 dk 044 +01 109+03
Operasyon sonu 0.46 009

[statistiksel galismalarda ort 1 813 kuilanibmistr




ﬂtilérin Degerlendirilmesi

yon girasinda her iki gruptan birer hastada bolus opioid uygulamas: sirasinda kas
szledik. Postoperatif dénemde hastalarin 45 dakika uyanma initesinde
'Sme icinde diger yan etkiler kaydedildi Bu sire iginde hastalarimizda kusma
emed'ik, bulantis1 olan her iki gruptan iiger hastaya IV metoklopramid yapildi
arasinda yan etkiler agisindan istatistiksel olarak anlamh bir farklilik

nedi (p > 0 05, Tablo 14)

ablO 14 : Gruplara gore yan etki oranlari

Grup 1 (n=31) Grup 2 (n=31)
Bulanti 3(%96) 3(%96)
Kusma 0 0
Titreme 3(%96) 4(%13)
Kas rijiditesi 1(%3) 1(%3)
Kasinti 2(%065) 4{%13)

Gruplar arasinda intraoperatif analjezik titketim miktari ve postoperatif ilk analjezik
gereksinimi zamam agisindan istatistiksel olarak anlaml: bir fark gorilmedi Grup 1’de
Grup 2’ye gore daha az analjezik kullanild: ve hastalar daha erken analjezik gereksinimi

duydular (p > 0 05; Tablo 15)

Tablo 15: Intraoperatif toplam analjezik miktart ve postoperatif ilk analjezik

gereksinimi
Grup 1 (n=31) Grup 2 (n=31)
Intraoperatif toplam 328+1.22 4924140
analjezik miktan ( mg )
Postoperatif ilk analjczik 19 80 + 8 45 2564+ 791
gereksinimi ( dk )

Istatistiksel galismalarda ort 1 S kullamlmigter




plar__'arasmda dekiirarizasyon ve naloksan verilen hasta sayilart arasinda istatistiksel
a‘rak: nlamli bir fark bulunmadi (p > 0.05; Tablo 16). Inflizyonlarin kesilmesinden 10
akika sonra solunumu yeterli olmayan hastalara naloksan verildi Grup 1° de higbir

astantn naloksan gereksinimi olmazken, Grup 2°de ise 3 hastaya naloksan uygulands,

blo 16: Gruplara gore dekirarizasyon ve naloksan gereksinimleri

Grup 1 (n=31) Grup 2 (n=31)
Dekiirarizasyon 2 3
Naloksan 0 3
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dler dengeli ve total intravendz anestezi tekniklerinde, olumsuz cerrahi uyarilara
atik yamtlarl ve otonom sinir sistemini bloke etmede gerekli analjeziyi saglar
wiece cerrahi stresi azaltarak girisim swrasinda hemodinamik durumun kararh
Imasina yardimes olur. Son zamanlarda gelistirilen kisa etkili p opioid agonisti olan
.emizf'entanil ve alfentanil hizh derlenme ozellikleri nedeniyle giderek Gnem
zanmaktadirlar. Ozellikle hizi: etki baslangici ve uzun siireli kullanimlarda bile hizli
erlenme ve nonspesifik esterazlarla metabolize olma o6zelligi ile remifentanil daha
"vahtajli gortinmektedir.

.-.'.51]1$mamlzda yeni, ¢ok kisa etkili bir narkotik analjezik olan ve benzersiz metabolizma
zellikleri bulunan remifentanili alfentanil ile laparoskopik kolesistektomi vakalarinda
:bpofoi ile total intravendz anestezi yontemini kullanarak hemodinami, uyanma
'_a.mam, ekstilbasyon zamam ve ilk analjezik gereksinim zaman: agisindan
k.ar‘g.llastlrmayl amagcladik

artwright ve arkadaglarnimn  ginubirlik cerrahi  uygulanacak premedikasyon

-yapilmamug 200 hasta lizerinde yapilan, remifentanil ve alfentanilin karsilastinidig ¢ok
-merkezli caligmalarinda, cerrahi uyarana yanitlarin remifentanil grubunda onemli
‘oranda daha az (% 529 / % 05.7) ve intraoperatif hipotansiyon insidansimn daha
yiksek oldugu gorillmisgtiir (101).

Dershwitz ve arkadaslarimin cerrahi streslere yamtin baskilanmasi ve uyanma hiz igin
doz belirlenmesi amaciyla premedikasyon yapilmanug 51 erigkin hasta izerinde 2
merkezde yaptiklarn dengeli anestezi uygulanan c¢aligmalaninda, 01 pg/kg/dk
remifentanil inflizyon hizt ile hastalarin gogunda cerrahi insizyona somatik ve otonomik
yamtlar baskilamrken, 0.6 ug/kg/dk ve daha yiksek infiizyonlarda intraoperatif olarak
preoperatif degerlere gore kan basinci ve kalp hizinin daha stabil oldugu goérilmiistiir
(11)

Bekker ve arkadaglarimin lumbal laminektomi yapilacak 65 ve tzeri yastaki
premedikasyon verilmemis 60 hasta iizerinde yaptiklart ¢aligmada; remifentanil / N2O
ile izofluran / N,O / fentanil gruplarim karsilastumiglar, remifentanil grubunda KAH,

SKB ve DKB onemli 6lciide disiik bulunmus ve daha fazla vazoaktif ilag tedavisi
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erekmistir isofluran/fentanil grubunda i1se antihipertansif tedavi alanlarn sayisinin
;ha fazla oldugu gorilmusgtiir (104)

..;ghiittler ve arkadaglarinin major abdominal cerrahi gegirecek 234 hastada remifentanil
¢ alfentanilin etkinligi ve giivenilirligi hakkinda yaptiklani ¢aligmada, hipotansiyon ve
radikardi insidansi remifentanil grubunda daha yiksek bulunmustur Bu ¢alismada
Ee'.ntiibasyo»n ve cerrahi uyarana yanitlar ise alfentanil grubunda remifentanil grubundan 2
_. at sik goralmugtir (105)

:'Hogue ve arkadaglarimin vertebral cerrahi, eklem replasman cerrahisi, torasik ve
ntraabdominal cerrahi gegirecek 161 hastada propofol ile birlikte remifentanili 05
ng/kg/dk ve 1 pg/kg/dk infiizyon hizlarinda kullandiklar: ¢aligmalarinda ; intraoperatif
yamrtiar agisindan bir farklibk olmadigi, ancak trakeal entiibasyona yanitin dusik
infiizyon zinda daha fazla oldugu gozlenmistir (106)

Sebel ve arkadaglarinin 24 hasta iizerinde hemodinamik yanitlar ve histamin salimim
iligkisini aragturdiklan caligmalarinda, 2-30 pg/kg remifentanil verildikten sonra SKB
ve KAH’da orta derecede azalma gozlenmis ve histamin dizeyleti dlgiilerek histamin
salinimina bagl olmadig gosterilmistir (16)

Philip ve arkadaslarinin giniibirlik laparaskopik cerrahi  gegirecek 200 hastada
yaptiklar1 ¢ok merkezli ¢aligmada, remifentanilin alfentanile gére % oraninda
kullanildiginda intraoperatif yanitin remifentanille daha iyi baskifandigt (%53 / %71) ve
trokar girigine yanitin daha az oldugu (% 11 / % 32), infiizyon hiz1 degisikliklerinin
daha digiik oldugu (%24 / % 41) saptanmustir (4)

Kallar ve arkadaglart laparoskopik tubal sterilizasyon uygulanacak kisa sireli
operasyonlarda, trokar girisine hemodinamik vyanitlart saptamak ve opioid doz
titrasyonu saglamak amaciyla remifentanil ve alfentanili kargiastirmuslardir. 04
ug/kg/dk dozda remifentanil 0 1 pg/kg/dk dozda alfentanile gore entibasyon, deri
insizyonu ve trokar girigine yamtlart anlamli olarak baskilamig, ancak daha fazla sayida
hastada hipotansiyon ve bradikardi geligserek doz azaltilmasina gereksinim duyulmustur
(107)

Wuesten ve arkadaglann KBB cerrahisi uygulanacak 42 hasta tizerinde vyaptiklan
‘¢aligmada, propofol ile TiVA’da remifentanil ve alfentanili sirastyla 0 25 ug/kg/dk ve 1
ug/kg/dk infiizyon hizlarinda kullanmislar ve her iki grupta da hemodinamik
degisiklikleri klinik olarak kabul edilebilir diizeyde bulmuglardir (108)
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nk ve arkadaslari radikal prostatektomi yapilacak 60 hasta tizerinde nitroz oksit /
,01.(.1 anestezisi uyguladiklar ¢aliymada, remifentanil ve alfentanili karsilagtirmig ve
ifentanil grubunu hemodinamik stabilite agisindan daha Gstin bulmuglardir

pubik diseksiyona hipertansif yanit remifentanil grubunda % 20 iken alfentanil

{10
ﬁﬁnda bu oran % 55 olarak saptanmustir (12)

_vac ve arkadaslarimin dengeli anestezi altinda total abdominal histerektomi yapilacak
| hastada; remifentani! ve alfentanilin hemodinamik ve uyanma ozelliklerini
ka_:r'sﬂastlrmak amaciyla yaptiklan ¢alismada, cerrahi strese hemodinamik yamtlar
serine uyguladiklart remifentanil infizyon hizinin alfentanile gore daha etkili
oldugunu gozlemiglerdir Bu ¢aligmada uterusun ¢ikanimasi sirasinda sistolik kan
.:asmm remifentanil grubunda % 8, alfentanil grubunda ise % 60 hastada yikselmisti
109)

O’Hare ve arkadaglanimin en az 30 dakika siireli ortopedik ve genel cerraht operasyonu
geqirecek 60 erigkin hasta tizerinde yaptiklars galigmalaninda, remifentanil ve propofoli
't.iegis;ik konsantrasyoniarda uygulamiglar ve 4 hastada gelisen bradikardi (40-45
atim/dk) hipotansiyonla birlikte olmadigindan tedaviye gerek gormemislerdir (110)

" Juckenhofel ve arkadaslarmin jinekolojik laparoskopik cerrahi gegirecek 60 hasta
“tizerinde TIVA (Propofol/temifentanil) ile inhalasyon anestezisini (sevofluran/fentanil)
kargilagtirdikian galigmada, trakeal entiibasyona sevofluran grubunda gorilen kan
“basincinda yiikselme seklindeki yamtlarin propofol grubuna gore daha fazla oldugu
gozlenmistir. Anestezi idamesi sirasinda kalp hizi sevofluran grubunda 6nemli derecede
daha yiiksek seyretmigtir (111).

Fragen ve arkadaglari cerrahi girisim swasinda hasta yamitlarim énlemek igin gereken
remifentanil ve propofol dozlarinin etkilesimini ortalama bir saat streli artroskopik diz
cerrahisi uygulanan hastalarda aragtumiglar ve hemodinamik profil gozonune
alindiginda 0 25 pg/kg/dk’lik remifentanil infuzyonu ile birlikte 100 ng/kg/dk propofol
infizzyonu gerektigi sonucuna varmslardir (112)

Biz de caligmamizda entiibasyona ve cerrahi strese yamtlar kargilagtirdtk  Her iki grup
kargilagtirildiginda intraoperatif kan basinct degerleri arasinda istatistiksel bir fark
bulamadik (p > 0 05) Buna kargin remifentanil grubu kan basinct degerleri alfentanil
grubuna gore daha digitktii Remifentanil giubu kendi iginde degerlendirildiginde kan

bastnc preoperatif degerlere gore biitiin 6lgum zamanlarinda anlamh olarak azalmisti
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< {.05). Alfentanil grubunda ise entiibasyon sonu kan basinci degerlerinde fark
oktu OKB da entiibasyon sonu, 30 ve 45 dakikalarda ve trokar giriginde farkhlik
;_gostermedi‘ Bu grubun diger olgiimieri preoperatif degerle kargilastinldiginda anlamli
bir sekilde azalmigti (p < 005) KAH remifentanil grubu alfentanil grubu ile
kargitagtinsldigimda 1 ve 3 dakikalarda istatistiksel olarak azalmisti (p < 0.05) Gruplar
kendi iclerinde degerlendirildiginde alfentanil grubundaki entiibasyon sonu diginda her
iki grubun tim olgitm degerleri istatistiksel olarak azalmigti (p < 0 05) Remifentanil
grubunda 6 hastada (% 19) SKB 80 mmHg min altinda, KAH’lart da 45-50 atim/dk
.arasmda kaydedildi. Alfentanil grubunda higbir hastada bu degerlere rastlanmad:
Ancak alfentanil grubunda 3 hastada SKB preoperatif degerlere gore % 20 azalmisti
Postoperatif kan basinct degerleti karsilagtinidiginda remifentanil grubunda 30
dakikada diyastolik kan basincinin alfentanil grubuna gore istatistiksel olarak daha
yiiksek oldugunu saptadik (p < 0 05) Postoperatif kan basinct degerlerinin istatistiksel
olarak anlamli olmamakla beraber remifentanil grubunda daha vuksek oldugu
goriilmektedir Bu sonuglar remifentanilin viicuttan hizli eliminasyonuna bagli olabilit
Bu grubun ilk analjezik gereksinimi de daha erken ortaya ¢ikmisti

Bizim ¢alismamizda da remifentanil grubunda 6 hastada (%19) ve alfentanil grubunda 1
hastada (% 3) infiizyon hizlarinda azaltma gereksinimi oldu Remifentanil grubunda
infiizyon hizlarinda hig¢ artirma gereksinimi olmazken, alfentanil grubunda 6 hastada (%
19) hipertansiyon ve tagikardi nedeniyle inflizyon hiz1 artinildi ve 3 hastada (% 9 6)
bolus alfentanil uyguland: Alfentanil grubunda 4 hastada entiibasyon sonunda goriilen
hipertansif vamit indiiksiyonda uygulanan alfentanil bolus dozunun onerilen en alt
sintrda olmast ile ilgili olabilir Tablo 13‘te gorildiigu gibi her iki grupta da inflizyon
hizlart operasyon boyunca degismemigtir

Witkowski ve arkadaglarinin 3-6 saat siireli spinal cerrahi yapilacak 55 hastada N.O /
opioid anestezisi altinda yaptiklari remifentanil alfentanil kargilasttmasinda, gruplar
arasinda spontan solunum baglangici, sozlii uyarana yamt ve ekstiilbasyon zamani
acisindan onemli bir farklihk saptanmams ve tiim hastalarda 2-7 dakika iginde uyanma
gerceklesmistir. Bu calisma uzun siireli cerrahi girigimieri takiben bile remifentanilden

uyanmanin hizl oldugunu gostermektedir (114)
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_u_ftler‘ ve arkadaglar remifentanil ve alfentanilin spontan solunum baslangicy, yeterli
inum olusmasi ve sozlu komutlara yamt siirelerine etkilerinin benzer, ekstiibasyon
maninin remifentanil grubunda daha kisa (p=0 048) oldugunu saptamuslardir (105).
artwright  ve  arkadaglarni  remifentanil ve alfentanili izofluran anestezisinde
: silagtrmuglar; sozIi uyaranlara yamt, spontan solunum baglangici, yeterli solunum ve
kstibasyon zamani agisindan gruplar arast onemli bir farkhlik  olmadigin
ildirmiglerdir (101),

lonk ve arkadaslarr radikal prostatektomilerde yaptiklant karsilagtirmalarinda
-:réhifentanilden uyanmanin alfentanile goére daha hizli oldugunu gozlemislerdir
'-'Ekstubasyon zamani remifentanil giubunda 8 5 + 5 2 iken, alfentanil grubunda 17 0 &

270 dakika, sozli yanitlar remifentanil grubunda 92 + 6 2 iken alfentanil grubunda

25 3 + 28 6 olarak bulunmustur (12)

:Kovac ve arkadaslari total abdominal histerektomide remifentanil grubunda uyanmanin
alfentanil grubuna goére onemli olgude daha hizh oldugunu gormiislerdir  Spontan
solunum baglangici, yeterli solunum olusumuna kadar gegen stire, ekstiilbasyon zamani
ve sozlii komutlara yanitlar sirasiyla remifentanil grubunda 45, 65, 7 ve 4 dakika,
alfentanil grubunda ise 13 5, 14, 14 5 ve 10 5 dakika olarak tespit edilmistir (109)
Larssen ve arkadaslann 60 hastada uyanma ve kognitif fonksiyonlarin dizelmesi
agisindan remifentanil/propofol, sevofluran/fentanil ve desfluran/fentanil gruplarin
kargilagtirdiklari ¢alismalaninda, remifentanil/propofol grubunda uyanmanin daha hizls
ve kognitif fonksiyonlarin daha iyi oldugunu gozlemiglerdir (113)

Dershwitz ve arkadaglarn degigik oranlarda remifentanil infiizyonlart uyguladiklarn
hastalarda infiizyon kesildikten 2 5-4 0 dakika sonra spontan solunumun basladigim,
3 0-4 6 dakikada sozel komutlara yanit verildigini, 4 2-7.2 dakika sonra hastalarin
ekstiibe edildigini ve ilk analjezik gereksiniminin 12 1-38 6 dakika sonra bagladigim
bildirmiglerdir (11)

Bekker ve arkadaslari ¢aligmalarimda remifentanil + N,O grubunda izofluran + N,O +
fentanil grubuna gore daha hizh bir uyanma profili gozlemislerdir Goéz agma zamam
231+ 11/48 26, ekstitbasyon zamam 32 £2 1/ 6 8 + 3 8, sdzlu yanit zamani 3 9 +
2 6/ 99 + 6 2 dakika olarak saptanmugtir (104)

O’Hate ve arkadaslari yiiksek doz remifentanil + disiik doz propofol infizyonu

uygulanan hastalarda uyanma zamaninin disiik doz remifentanil + yitksek doz propofol
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_mf‘uzyonu uygulanan hastalara gore daha kisa oldugunu goziemislerdir Goz acma 6 Q
. ak:kaya karsilik 6 5 dakika, oryantasyon 14 2 dakikaya karsiik 195 dakika olarak
bulunmustuz (110)

Fragen ve arkadaglarmin diz artroskopisi uygulanan hastalarda yaptiklarr bir ¢ahigsmada
emlf‘entamlm yitksek dozu ile propofolin diisik inflizyon hizlarimn kullamldigr grupta
yeterlt solunum, ekstiibasyon, goz agma, oryantasyon ve sézel komutlara uyma
relerinin daha kisa oldugu saptanmgtr (112)

Kallar ve arkadaslarimin laparoskopik tubal sterilizasyon yapilacak hastalarda yaptiklari
_remifentanil ve alfentanil kargilagtirmasinda alfentanil infuzyonu erken kesildigi halde,
-spontan solunuma, vyeterli solunum ya da uyanmaya kadar gecen siireler agisindan
- gruplar arasinda anlamls bir fark bulunmamustir ilk analjezik gereksinimi remifentanil
0 1 grubunda 10 dakika, remifentanil 0 4 grubunda 13 dakika ve alfentanil grubunda 17
dakika olarak saptanmigtir (107)

Wuesten ve arkadaslari remifentanilin esit giigte alfentanile gore uyanma profili ve
solunum fonksiyonlarinin geri doniisi acisindan daha istin ve glvenilir oldugunu
saptamiglardir  Ekstiibasyon zamam remifentani grubunda 9 + 2 dakika alfentanil
grubunda 11 + 5 dakika olarak benzer bulunmug  Aldrete skoru 10 dakikada > 9
remifentanil grubu % 79 hastada, alfentanil grubu % 40 hastada gergeklesmis 30
dakika Aldrete skoru ise remifentanil grubunda % 95, alfentanil grubunda ise % 65
hastada tam puana ulagmigtir (108),

Philip ve arkadaslar giiniibirlik cerrahide propofol ile TIVA’da remifentanil ile
alfentanili karsilagtirdiklarinda; spontan solunum baglangicim, vyeterli solunum ve
ckstiibasyon zamanini, verbal yanttlar, Aldrete skoru > 9 zamamni benzer ve ilk
analjezik gereksinimini ise remifentanil grubunda daha kisa bulmuslardir (4)

Hogue ve arkadaslari remifentanilin disiik ve yiksek dozlarin kargilagtirdiklart
calismalarinda her iki grupta da anesteziden uyanma 3-7 dakika icinde gergeklesmistir
Spontan solunum, sozlii komutlara yanit, ekstiibasyon zamanlari ve ilk Aldrete skoru >
© zamam diisiik doz grubunda 3, 3, 6 ve 23 dakika, ytiksek doz grubunda ise 3 5,57
ve 20 dakika olarak dlgtilmustir (106)

Caligmamizda remifentanil ve alfentanilin derfenme uzerine etkilerini arastirirken,
premedikasyon igin kullanilan ajanlarin derlenme zamanin etkileyebilecegini dikkate

alarak hastalarimiza premedikasyon uygulamadik Ventilasyon baslangici, géz agma,




jstibasyon ve verbal yamt stireleri agisindan gruplar karsilagtinldiginda istatistiksel
Jarak anlamli bir fark bulunamad: Spontan solunum, g6z a¢ma ve ekstiibasyon
irelerini Grup 2’de, verbal yanit siiresini ise Grup 1°de daha kisa bulduk Bulgularimiz
;ha onceki bazi gahigmalarla benzerdi (101, 107) Remifentanil ile bu sirelerin daha
:sa bulundugu galigmalarda propofol inflizyonu operasyon bitiminden 15 dakika 6nce
» 50 oramnda azaltilmis (106) veya 5 dakika once kesilmistir (4) Remifentanil ile bu

elerin daha uzun bulundugu Wuesten ve arkadaglarimin bir ¢aligmasinda ise {108)

propofol  infuzyonu  operasyon sonunda  kesilmistir Aldiete  skorlarim
.:deger‘lendir'digimizde; 5’inci dakika degerlerini remifentanil grubunda alfentanil
grubuna gore istatistiksel olarak anlamsiz olmakla birlikte daha dugik, 10 ve 15%inci
dakika degerlerini ise istatistiksel agidan aplamlt bir sekilde yuksek bulduk
Remifentanil grubu hastalarimizda 10 dakika sonra tam derlenme baslarken, alfentanil
grubu hastalarda bu site 15 dakikaya uzamaktads Bu buiguiar daha once yapilan
calismalarla benzer bir sekilde remifentanilin vicuttan hizla elimine oldugunu
gostermektedir Tk 5 dakikada Aldrete skorunun benzer olusu alfentanilin operasyon
bitiminden 10 dakika once kesilmis olmasina bagli olabilir Postoperatif donem ilk
analjezik gereksinimi siiresini remifentanil grubunda 198 + 8 45 dakika, alfentantl
grubunda ise 25 64 + 7 91 dakika olarak saptadik Gruplar arasinda istatistiksel agidan
fark bulunmadi Ancak daha énceki ¢alismalarla paralel olarak bizim ¢alismamizda da
remifentanil verilen hastalarda postoperatif agnmin daha erken ortaya giktigi agikca
goriilmektedir

Wuesten ve arkadaglan opioid infiizyonlarimin kesiimesinden 20, 30 ve 40 dakika
sonraki olgimlerde periferik oksijen satiirasyonunun remifentanil grubunda alfentanil
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olgude yiiksek bulundugunu bildirmektedir
(108)

Biz de calismamizda ekstibasyon sonu SpO: degerlerini remifentanil grubunda
alfentanil grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiksek bulduk Daha
sonraki kayitlarda iki grup arasinda anlamli bir fark gorulmedi Bu bulgular
remifentanilden derlenmenin alfentanile gore daha hizli oldugu konusunda daha onceki
caligmalarla benzerlik gostermektedir

Cartwright ve arkadaglanimin remifentanil ile alfentanili karstlastirdiklan cahigmada

postoperatif bulant;, kusma ve titreme remifentanil grubunda siasiyla 18, 7 ve 19




hastada, alfentanil grubunda ise 21, 6 ve 1 hastada gorilmiis, alfentanil grubundan bir
hastada postoperatif solunum depresyonu meydana gelmigtir (101)

Kallar ve arkadaglarinin ¢alismasinda bulanti ve kusma insidansi sirastyla remifentanil
grubunda % 71 ve % 46, alfentanil grubunda ise % 77 ve % 57 oranlarinda
gozlenmigty Bu oranlarn yiiksekligi postoperatif analjezide fentanil kullanimi veya
anestezi yontemine baglanmistir Rijidite swrasiyla g ve bir hastada gozlenmistir (107)
Fragen ve arkadaglarnin galismasinda yan etki olarak en sik doza bagimh olmayan
titreme godzlenmistir (% 47-65) Bulanti-kusma insidansi artan propofol konsantrasyonu
ile azalma gostermis 4 pg/ml dozunda bulanti % 24’¢ diiserken kusma gorimemistir
Kagint1 insidans: propofol dozuyla degisme gostermemistir (% 18-29) Hicbir hastada
kas rijiditesi ortaya ¢gtkmamigtir (112)

Kovac ve arkadaglarnin remifentanil alfentanil kargifagtirmasinda gruplar arasinda
bulanti insidansinda istatistiksel olarak anlaml: fark goriilmemistir (109)

Bekker ve arkadaglar1 PONV insidansini remifentanil grubunda izofluran/fentanil
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte daha diisitk (%35- 65)
bulmusgtur (104)

Juckenhofel ve arkadaglars, laparoskopik operasyonlarda remifentanil-propofol grubu
ile sevofluran-fentanil grubu arasinda titreme, bulant1 ve kusma insidansi agisindan bir
tark gormemiglerdir (111)

Wauesten ve arkadaglarimn TIVA g¢alismasinda remifentanil grubunda 1 hastada bulant;,
bir hastada kaginti ve 1 hastada titreme, alfentanil grubunda ise 1 hastada bulanti ve 3
hastada kagintt goralmuistir (108)

Schuttler ve arkadaslan bulanti, kusma, kas rijiditesi ve titreme insidanslarim
remifentanil grubunda sirasiyla % 47, % 10, % 8 ve % 7, alfentanil grubunda ise % 47,
% 16, %1 ve % 2 olarak bildirmigler, yan etkilerin toplam insidansi gruplar arasinda
benzer bulunmustur (% 68 ve 61) (105)

Philip ve arkadaglar1 TIVA’da remifentanil ve alfentanil gruplarimn yan etki insidansint
sirastyla bulantt % 44 ve 53, kusma % 21 ve 29 seklinde bildirmisler ve énemli bir
farklilik olmadigi gorilmistir Remifentanil grubunda % 1 kas rijiditesi, alfentanil
grubunda da % 3 oraninda solunum depresyonu goriilmiistir (4)

O’Hare ve arkadaslart postoperatif ilk 4 saat iginde bulanti-kusma insidansim 60

hastada 2 ve 1k 24 saat iginde ise 19 hasta olarak bildirmistir (110}




Biz de ¢alismamizda gruplar arasinda bulants, kusma, titreme, kagint1 ve kas rijiditesi
actsindan istatistiksel olarak anlamli bit fark bulamadik Remifentanil grubunda 3
hastada (%9 6) bulanti, 3 hastada (%9 6) titreme, 2 hastada kaginti (% 6 5) ve bir
hastada (% 3) kas rijiditesi gozlendi, higbir hastada kusma gorulmedi Alfentanil
grubunda ise 3 hastada (%9 6) bulanti, 4 hastada (%13) titreme, 4 hastada (%13) kagints
ve bir hastada (% 3) kas rijiditesi gozlendi Bulant kusma insidansinin dugik olmasi
propofol infiizyonlarinin azaltict etkisi, inhalasyon anesteziklerinin kullanilmamig
olmass veya hastalarin bizim tarafimizdan yalniz 45 dakika takip edilmig olmasina bagls
olabilir

Kovac ve arkadaslarinin galigmasinda naloksan gereksinimi remifentanil grubunda %
25, alfentanil grubunda ise % 60 oraninda olmusgtur (109)

Hogue ve arkadaglan remifentanilin disik doz infizyonunda % 4, yiiksek doz
infiizyonunda ise % 5 hastada infiizyon kesildikten 5 dakika sonra naloksan verildigini
bildirmislerdir (106)

Cartwright ve arkadaglarmin yaptigt calismada remifentanil ve alfentani! kargifagtirilmig
ve solunum depresyonu geligen alfentanil grubundan bir hastaya (< %]l) naloksan
verilmistir (101)

Fragen ve arkadaslari diz artroskopisi yapilan hastalarda yaptiklari remifentanil-
propofol doz calismasinda higbir hastada naloksana gereksinim  duyulmadigim
bildirmisterdir.(112)

Philip ve arkadaglar1 remifentanil ile alfentanil karsilastirmasinda inflizyon kesildikten
sonra 10 dakika iginde yeterli solunumu olmayan hastalara naloksan uygulamslar,
remifentanil grubunda % 3, alfentanil giubunda % 8 oraninda naloksan gereksinimi
bildirmiglerdir Alfentanil grubundan 2 hastada (%o 3) postoperatif solunum depresyonu
geligmigtir.(4)

Dershwitz ve arkadaslan caligma protokoliinde postoperatif 10 dakika icinde yeterli
solunumu olmayan hastalara naloksan verilmesini planlamiglar ancak higbir hastada
naloksan gereksinimi olmamsgtir (11)

Monk ve arkadaslan radikal prostatektomilerde 10 dakika sonra yeterli solunumu
olmayan hastalarda naloksan gereksinimini remifentanil grubunda % 17, alfentanil

grubunda ise % 50 olarak bildirmistir (12)
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Witkowski ve arkadaslan remifentanil grubunda 18 hastamin ikisinde, alfentanil
grubunda ise 18 hastanin altisinda naloksan gereksinimi bildirmistir (114)

Bizim caligmamizda alfentanil grubundan 3 hastaya 10 dakika sonra yeterli solunum
olusmamast nedeniyle naloksan verildi, remifentanil grubundan higbir hastada naloksan
gereksinimi olmadi. Ancak bu fark istatistiksel agidan anlamls bulunmadi (p> 0.05)
Calismamizda remifentanil grubunda 2 hastaya ve alfentanil grubunda 3 hastaya
dekiirarizasyon uygulandi

Philip ve arkadaglart remifentanil veya alfentanil gruplarinda higbir hastada venoz
irritasyon gorillmedigini bildirmiglerdir (4)

Bizim calismamizda her iki grup hastalarda bolus dozlarin verildigi sirada vendz
irritasyona bagli agn olugmadi Biz her iki ilacin da maksimum etki olugturma suresinin

yaklagik 1 dakika olmasi nedeniyle propofole bagh agrinin pnlendigini dusundik
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SONUC

Aragtirmamiz elektif laparoskopik kolesistektomi operasyonu planianmig ASA 1 ve 1
simfina dahil 46 kadin 16 erkek hasta tizerinde gergeklegtirildi Rastgele yontemie iki
gruba ayrilan hastalarimiza 5-6 mg/kg/saat propofol infizyonu ile birlikte birinci gruba
0 5 pg/kg/dk remifentanil ve ikinci gruba 1 pg/kg/dk alfentanil infiizyonu uyguland:
Aragtirmamizda yeni gelistirilen kisa etkili opioidlerden remifentanil ve alfentanili
propofol ile total intravendz anestezide hemodinami, uyanma zamani, ekstiibasyon
zamani, ilk analjezik gereksinimi zamani, yan etki ve komplikasyonlar agisindan
karsilagtirdik

Her iki grupta da indiiksiyonla birlikte baslayan ve operasyon siiresince devam eden kan
basincinda ve kalp hizinda azalma gézlendi Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh
farklilik olmamakla birlikte entibasyona ve cerrahi strese yamtlar agisindan intra
operatif donemde remifentanil grubu daha stabildi Postoperatif dénemde ise
remifentanil grubunda kan basinci degerleri daha yitksek seyrederken ekstiibasyon ve
uyanma sureleri arasinda istatistiksel farkhlik gorulmedi Modifiye Aldrete Skoru ile
yapilan degerlendirmede derlenmenin remifentanil grubunda daha iyi oldugu gozlendi
Bulanti, titreme, kagint1 ve kas rijiditest oldukc¢a dusik oranlarda goriildu ve higbir
hastada kusma goriiimedi

Sonug olarak, elektif laparoskopik kolesistektomi planlanan ASA I ve 1T siufina dahil
hastalarda propofol ile TIVA uygulamasinda remifentanilin alfentanile gore cerrahi

uyaranlari daha iyi baskiladigi ve detlenme agisindan daha ustin oldugu kanisindayiz
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OZET

Aragtirmamiz elektif laparoskopik kolesistektomi operasyonu planlanmig ASA T ve 11
simfina dahil 46 kadin 16 ertkek hasta tizerinde gergeklestirildi Rastgele yontemle 317er
kisilik iki gruba ayrilan hastalarimizin birinci grubuna TIVA teknigi ile propofol +
remifentanil, ikinci grubuna ise yine TIVA teknigi ile propofol + alfentanil uyguland
Propofol indiiksiyonda 2 mg/kg bolus ve idamede 5-6 mg/kg/saat inflizyon geklinde
verildi Remifentanil 1 pg/kg bolus dozun ardindan entibasyon sonuna kadar 1
ug/kg/dk hizda inflizyon baslandi ve sonrasinda operasyon sonuna kadar 0 5 pg/ke/dk
hizinda infiizyon seklinde devam edildi Alfentanil 8 pg/kg bolus verildi, entiibasyon
sonuna kadar 2 ug/kg/dk hizda infiizyon baslandi, entiibasyon sonrasi 1 pg/kg/dk’ya
azaltildr ve operasyon bitiminden 10 dakika 6nce kesildi.

Aragtimamizda yeni gelistirilen kisa etkili opioidlerden remifentanil ve alfentanili
TIVA tekniginde hemodinami, uyanma zamani, ekstibasyon zamam, ilk analjezik
gereksinim zamanu, yan etki ve komplikasyonlar agisindan karsilagtirdik

Her iki grubunda indiiksiyonlari rahat ve sorunsuzdu Her gruptan birer hastada kisa
siireli kas rijiditesi gortliirken, biitiin hastalarda entiibasyon ilk denemede gergekiesti
Remifentanil grubunda daha fazla olmakla birlikte her iki grupta da KAH, SKB, OKB
ve DKB degerlerinde kontrol degerlerine gore istatistiksel azalma goriildu. Remifentanil
grubunda 6 hastada hipotansiyon ile birlikte KAH’da diigme (45-50/dk) gorildd Sivi
replasmani, infizyon hizinda azaltma ve bolus atropin verilerek yapilan tedavi yeterli
oldu Alfentanil grubunda ise 3 hastada hipotansiyon goriilerek bir hastada infuzyon hizi
azaltildi Entiibasyona ve cerrahi strese yanitlar alfentanil grubunda remifentanil
grubuna gore daha fazla gorildii Remifentanil grubunda 1 hastada tagikaidi gelisti ve
higbir hastada hipertansiyon gozlenmedi Alfentanil grubunda ise 6 hastada tasikardi ve
6 hastada hipertansiyon gorildii 6 hastamin alfentanil infuzyonu % 100 oranminda
arttirilirken 3 hastaya bolus doz uygulandi Intraoperatif donemde remifentanil
grubunda kan basinct ve KAH sonuglaninin daha stabil oldugu goruldi Postoperatit
donemde ise SKB, OKB ve DKB ortalama degerlerinin remifentanil grubu hastalarda
daha vyiksek oldugu gozlendi Postoperatif 30 dakika diyastolik kan basinglars

remifentanil grubunda istatistiksel olarak daha yiiksek bulundu  Bu durum
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remifentanilin kisa etkili olmas: nedeniyle hastalarin erkenden agr duymasi ile ilgili
ofabilir

Anestezi siresinin bitiminde her iki grubun ekstitbasyon ve uyanma siireleri arasinda
istatistiksel farkliik olmadigi  gorildi Modifiye Aldrete Skoru ile yapilan
degerlendirmede infizyonlar kesildikten 10 ve 15 dakika sonra derlenmenin
remifentanil grubunda istatistiksel olarak daha iyi oldugu gozlendi Alfentanit
grubundan 3 hastada naloksan gereksinimi oldu

Postoperatif donemde remifentanil grubunda 3 hastada bulanti, 3 hastada titreme ve 2
hastada kagint1 goruliirken, alfentanil grubunda ise 3 hastada bulant1, 4 hastada titreme
ve 4 hastada kagint: goriildi

Sonug olarak, elektif laparoskopik kolesistektomi gegirecek ASA I ve II simfina giren
hastalaida propofol ile TIVA tekniginde remifentanilin alfentanile gore cerrahi
uyaranlari daha iyi baskiladigi ve derlenme agisindan daha istiin oldugu, ancak
postoperatif' agrt tedavisinin ¢nceden planlanarak gerekli analjezinin saglanmast

gerektigi kanisina vardik
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