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OZET

LAPAROSKOPIK JINEKOLOJIiK CERRAHILERDE PREOPERATIF
NOTROFIL/LENFOSIT ORANININ POSTOPERATIF ANALJEZIK
TUKETIMINE ETKIiSi

Giris: Agn zararli bir stimulusa karsi verilen fizyolojik yanittir; Kkognitif,
davranigsal ve sosyokiiltiirel parametreler arasindaki karmasik etkilesim ile
degiskenlik gosterir. Postoperatif agri; cerrahi kesi ile baslayip doku iyilesmesi ile
giderek azalan akut bir agri tipidir. Cerrahi sonrasi agri hastanede kalis siirelerini
uzatmakta ; artan mortalite ve morbidite ile iliskilendirilmektedir. Abdominal cerrahi
girisimler icerisinde genis yer tutan jinekoloji operasyonlari, giinimiizde agik ve
laparoskopik olmak {iizere iki sekilde yapilmaktadir. Son yillarda yayginlagan
laparoskopik girisimler klasik cerrahiye gore belirgin istiinliikler tasimaktadir.
Laparoskopik kolesistektomilerde postoperatif donemde en sik karsilasilan problem
agri olmasina ragmen, postoperatif agri acik kolesistektomilere kiyasla daha az
goriilmektedir. Postoperatif agr1 tedavisinde siklikla kullanilan farmakolojik ajanlar;
opioid analjezikler, nonsteroid anti inflamatuar ilaglar, rejyonal bloklarda kullanilan
lokal anestezik ajanlar ve adjuvan ilaglardir. Hasta kontrollii analjezinin (HKA)
yillardir popiiler bir uygulama seklinde analjezide etkin ve giivenli olarak kullanilmasi
ile hastalarin istek ve hosnutlugunu saglayan hasta kontrollii ila¢ uygulama sistemi iyi
tanimlanmis bir yontem olarak taninir ve bilinir hale gelmistir. HKA y&nteminde
hastanin analjezik ilac1 kendi kendisine verebilmesi ve agrisini kontrol edebilmesi,
postoperatif agrida major etken olan anksiyete ve stresi azaltmaktadir. HKA'de opioid
kullanilarak yapilan c¢alismalarda Onerilen dozlar her ¢alismada farklilik
gostermektedir. Notrofil/lenfosit orani (NLO) postoperatif bulanti kusma riskini
saptamada , operasyon sonrasi morbidite tahmininde, kanser evrelemesinde
kullanilmigtir. Giiniimiizde Notrofil /lenfosit oran1 (NLO) ile analjezik tiiketimi
arasinda korelasyon oldugunu gosteren farkli ¢alismalar bulunmaktadir.

Amag: Calismamizda laparoskopik jinekolojik ameliyatlarda preoperatif
ndtrofil lenfosit orani ile postoperatif agr1 diizeyleri ve postoperatif analjezik tiiketimi
arasindaki iligkiyi incelemeyi amagladik.

Gereg ve Yontem: Calisma jinekolojik laparoskopik ameliyat yapilacak, ASA
LILIIT beklenen ameliyat siiresi 30-180 dk. arasinda olan toplam 60 hastada prospektif
olarak gerceklestirildi. Caligmaya dahil edilen hastalar preoperatif nétrofil lenfosit
orani (NLO) bakilarak nétrofil lenfosit oran1 (NLO) ikinin alt1 (Grup 1) ve ikinin tstii
olarak (Grup 2) iki gruba ayrildi. Biitiin hastalarda anestezi idamesinde %50/50
O2/hava ve % 2 sevofluran gaz karigimi kullanildi ve ameliyat esnasinda analjezi
remifentanil infiizyonu ile saglandi. Tiim hastalarin; kalp atim hizi, oksijen
satiirasyonu, ortalama arter basinci, end-tidal karbondioksit (EtCO,) , inspire edilen



oksijen degerleri indiiksiyon Oncesi, entiibasyon sonrasi 1.,5.,10.,60.dakika ve
ekstiibasyondan hemen 6nce kaydedildi.

Bulgular: Gruplar arasinda yas, kilo, boy, viicut kitle indeksi , anestezi siiresi
ve operasyon siiresi acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.
Gruplarin HKA cihazinda analjezik talep miktar1 ve analjezik verilme miktar1 Grup2
(NLO>2)’de Grup 1’ e gore istatiksel olarak anlamli daha yiiksek saptandi.
(p=<0,001).

Preoperatif NLO ile postoperatif 2.,4. ve 24.saat NRS arasinda orta siddette ;

12.saat NRS ile zayif siddette istatiksel olarak anlamli korelasyon saptandi. (Sirastyla
p<0.001; r=0.482 , p<0.001 r=0.495, p<0.001 r=0.467, p<0.001 r=0.334)

Tiim takip donemlerindeki NRS degerleri ile postoperatif NLO degerleri
arasinda istatistiksel agidan anlamli bir iligki saptanmadi.

Sonug: Laparoskopik jinekolojik ameliyatlarda preoperatif nétrofil lenfosit
orant (NLO) ikinin tizerinde (Grup2) olanlarda postoperatif analjezik ihtiyacinin ve
postoperatif agr1 diizeylerinin daha yiiksek oldugu saptandi.

SUMMARY




THE EFFECT OF PREOPERATIVE NEUTROPHYL / LYMPHOCYTE
RATIO ON POSTOPERATIVE ANALGESIC CONSUMPTION AMONG
LAPAROSCOPIC GYNECOLOGICAL SURGERIES

Introduction: Pain is the physiological response to a harmful stimulus; varies
with the complex interaction between cognitive, behavioral and sociocultural
parameters. Postoperative pain is an acute type of pain that begins with a surgical
incision and gradually decreases with tissue healing. Post-surgical pain prolongs
hospital stays for patients; is associated with increased mortality and morbidity.
Gynecology operations, which constitute an important part of abdominal surgical
interventions, are currently performed in two ways: open and laparoscopic surgeries.
Laparoscopic procedures, which have become widespread in recent years, have
distinct advantages compared to open surgery. Although pain is the most common
postoperative problem in laparoscopic cholecystectomies, postoperative pain is less
common than open cholecystectomies. Pharmacological agents commonly used in
postoperative pain treatment are opioid analgesics, NSAIDs, local anesthetics and
adjuvant medicines. By the effective and safe use of patient-controlled analgesia
(PCA) as a popular approach in analgesia for years, the patient-controlled drug
administration system, which provides the desire and satisfaction for patients, has
become known as a well-defined method. In the PCA method, the patient's ability to
administer the analgesic medicine and to control the pain reduces anxiety and stress,
which are major factors in postoperative pain. In studies using opioids in PCA,
recommended doses differ in each study. The neutrophil / lymphocyte ratio (NLR) has
been used to determine the risk of postoperative nausea and vomiting, estimate
postoperative morbidity, and cancer staging. In the present time, there are different
studies showing that there is a correlation between the neutrophil / lymphocyte ratio
and analgesic consumption.

Objective: In our study, we aimed to examine the relationship between
preoperative neutrophil/ lymphocyte ratio and postoperative analgesic consumption,
and the relationship between preoperative neutrophil/ lymphocyte ratio and
postoperative pain in laparoscopic gynecological operations.

Materials and Methods: This study was carried out prospectively in 60
patients (with ASA 1, II, III), peformed gynecological laparoscopic surgery and their
expected operation time between 30-180 minutes. The patients included in the study
were divided into two groups according to the preoperative neutrophil/lymphocyte
ratio: as the neutrophil/lymphocyte ratio was below two (Group 1) and above two
(Group 2). 50/50% O2 / air and 2% sevoflurane gas mixture was used for maintenance
of anesthesia in all patients, and analgesia was provided by remifentanil infusion
during operations. Heart rate, oxygen saturation, mean arterial pressure, end-tidal
carbon dioxide volume (EtCO,), inspired oxygen values were recorded before
induction, Oth,1st,5th,10th,60th minutes after intubation and just before extubation for
all patients.



Results: There was no statistically significancy between the mean age, weight,
height, BMI, duration of anesthesia and operation time of the patients among the
groups. There was a statistically significant difference between group 1 and group 2 in
terms of the amount of analgesic demand and amount of analgesic administration (p
<0.001). There was no statistically significant relationship between NRS values at
different times and post N / L values. There was a moderate difference between
preoperative NLR and postoperative 2nd, 4th, and 24th hour-NRS; and statistically
weak difference with 12-hour NRS. (p <0.001, r =0.482, p <0.001 r = 0.495, p <0.001
r =0.467, p <0.001 r = 0.334, respectively)

Conclusion: Postoperative analgesic requirement and postoperative pain
levels were found to be higher in patients with preoperative neutrophil/ lymphocyte
ratio above two (Group 2) in laparoscopic gynecological operations.
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1. GIRIS VE AMAC

Agri zararl1 bir stimulusa kars1 verilen fizyolojik yanittir; kognitif, davranigsal
ve sosyokiiltiirel parametreler arasindaki karmasik etkilesim ile degiskenlik gosterir.
Uluslararas1 Agr1 Arastirmalar1 Tegkilati (IASP) tarafindan yapilan tanimlamaya gore
agri; ‘“Viicudun herhangi bir yerinden kaynaklanan, ger¢ek ya da olasi bir doku hasari
ile birlikte bulunan, insanin ge¢misteki deneyimleri ile ilgili, duysal afektif hos
olmayan bir duyudur’’. Bireysel agri tecriibesi bu nedenle kisiye 6zeldir , o anki ve
geemis medikal Oykiiye, fiziksel ve duygusal olgunluga, kognitif duruma, ailevi
yapiya, kiiltiire ve ¢evreye bagli olarak degiskenlik gosterir (1). Postoperatif agri;
cerrahi kesi ile baslayip doku iyilesmesi ile giderek azalan akut bir agr tipidir (2).
Cerrahi sonras1 agr1 hastanede kalis siirelerini uzatmakta ; artan mortalite ve morbidite
ile iliskilendirilmektedir. Cerrahi sonrasi agr1 hastalarin mobilizyon siirelerini
uzatmakta ve bu durumla ilgili olast komplikasyonlar1 artirmaktadir. Agr1 6zellikle
batin ve toraks cerrahisi geciren hastalarda derin solumay1 engellemekte , atelektazi ve
solunum kapasitelerinin azalmasi ile solunumsal komplikasyonlar artmaktadir. Artan
emosyonel stresle beraber gelen kardiyak problemler halihazirda kardiyak sikintilar
olan hastalarda ciddi risk olusturmaktadir. Bu sebepler anestezistleri hastalarin
agrilarini kesmek, hastalar1 normal fizyolojilerine yaklastirmak amaciyla postoperatif
agriyla miicadele i¢in analjezik kullanimini zorunlu kilmaktadir.

Abdominal cerrahi girisimler igerisinde genis yer tutan jinekoloji
operasyonlari, glinlimiizde agik ve laparoskopik olmak tizere iki sekilde yapilmaktadir.
Son yillarda yayginlasan laparoskopik girisimler klasik cerrahiye gore belirgin
iistiinliikler tasimaktadir. Laparoskopik girisimlerde cerrahi travmanin yani sira
intraperitoneal olarak verilen karbondioksitin lokal irritasyonu ve intraabdominal
basing artis1 postoperatif donemde agr1 olusumunu etkilemektedir.

Laparoskopik abdominal cerrahi sonrasi pariyetal, visseral ve omuz agrisi
olmak fizere li¢ tip postoperatif agri olugmaktadir. Visseral agr1 agirlikli olarak
organlardan, pariyetal agr1 ise trokarlarin giris yerinden kaynaklanmaktadir. Omuz
agrisinin nedeni postoperatif li¢ giin siire ile karin boslugunda kalabilen karbondioksit
gazidir (3). Agri genellikle abdomenin iistiinde, altinda, sirtta ve omuzlardadir. En sik
tist abdomende gortiliir (4). Hastalar ¢ogunlukla lokalizasyonu gii¢, derin bir agridan
yakinirlar (5) (6). Laparoskopik kolesistektomi, agik kolesistektomiye gore daha hizli
iyilesme saglamakta ve daha az cerrahi travmaya neden olmasina ragmen, erken
postoperatif donemde hastalarin cogunun ciddi karin agrisi olmakta ve giiclii bir
analjeziye ihtiyag duyulmaktadir (7) (8). Laparoskopik kolesistektomilerde
postoperatif donemde en sik karsilagilan problem agridir ancak postoperatif agr1 agik
kolesistektomilere kiyasla daha az goriilmektedir (9) (10).

Postoperatif agr1 tedavisinde siklikla opioid analjezikler, NSAT ilaglar, rejyonal
bloklarda kullanilan lokal anestezikler ve adjuvan ilaglar kullanilmaktadir (11).
Opioid analjezikler etkin analjezi saglamalarina ragmen yan etkilerinden korkuldugu



icin yeterli dozda kullanilmadiginda yetersiz postoperatif analjeziye sebep olmaktadir
(12).

HKA yonteminde hastanin analjezik ilact kendi kendisine verebilmesi ve
agrisini kontrol edebilmesi, postoperatif agrida major etken olan anksiyete ve stresi
azaltmaktadir. Bu 6zellik HKA uygulama sistemini taninir ve bilinir hale getirmistir.
HKA etkin ve giivenilir oldugu saptanmistir. Ayrica konvansiyonel intramiiskiiler
opioid uygulamalarinda opioid absorpsiyonundan veya hemsireden kaynaklanan
gecikmelerin olumsuz etkisi HKA yonteminde ortadan kaldirilabilmekte boylece daha
iyi agri kontrolii saglanmaktadir (13) (14). HKA'de opioid kullanilarak yapilan
calismalarda Onerilen dozlar her ¢alismada farklilik gosterdigi gibi bulunan sonuglar,
ideal bir analjezik, ideal bir protokol mevcut olmadigi yolundadir (14).

Notrofil/lenfosit orani giiniimiizde bir¢ok ¢alismada farkli amaglarla kullanilan
bir parametredir. Daha 6nce kanser cerrahilerinin evrelendirilmesinde, cerrahi acillerin
erken belirlenmesinde , postoperatif bulanti1 kusma diizeylerinin 6ngdriilmesi notrofil
lenfosit oraninin daha 6nce kullanildig1 ana basliklardan sadece birkagidir. Notrofil
/lenfosit oran1 daha 6nce bir ¢ok amagla kullanilsa da son zamanlarda yiiksek oranlarin
postoperatif analjezik tiiketiminde artisla korele olduguna yonelik bir ¢ok calisma
bulunmaktadir (15). Nétrofil/lenfosit oraninin postoperatif agrida esik degerinin kag

oldugu belli olmasa da giincel ¢alismalarda 2’nin esik degeri oldugu belirtilmektedir
(16).

Calismamizin amacint preoperatif notrofil lenfosit oraninin laparoskopik
jinekolojik cerrahilerde postoperatif analjezik tiiketimine ve agri diizeyine etkisini
gozlemlemek olarak belirledik.



2.GENEL BIiLGILER

2.1. Laparoskopik cerrahi ve anestezi
2.1.1. Laparoskopinin Tarihc¢esi ve Tanim

Laparoskopi terimi ilk defa 1910°da Jacobeus tarafindan kullanilmistir. 1939°da
Telinde ve 1940°da Palmer 6zellikle infertililite olgularinda kullanmaya basladilar.
Hastanede kalis siiresinin ve maliyetin azalmasi nedeniyle her gegen yil popiileritesi
artmaktadir (17).

Laparoskopik operasyonlarda kullanilan bazi enstriimanlar sunlardir;

Verres ignesi, CO, insiiflatorii, Trokar, Teleskop, Isik Kaynagi, Kamera sistemi,
Forseps ve makaslar, Bipolar ve Unipolar Elektrokoterler, Aspirasyon ve yikama
sistemi, Uterin manipiilatér (17) (18)

x

x
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:

Sekil 1. Trokar yerlesim alanlari

2.1.2. Laparoskopide Kullanilan Gazlar ve Onemleri

Laparoskopik cerrahi uygulamasindaki amag¢ ; batin duvarini abdominal
organlardan uzaklastirmaktir. Bu amag i¢in iki metod tarif edilmistir. Bunlardan ilki
birgok cerrah tarafindan kabul edilen pnomoperitonyum olusturmak, digeri de batin
duvarini aletler yardimiyla asmaktir (19).

Pnomoperitonyum olusturmak igin, batin icine gaz insiifle edilir, boylece
abdominal duvar, i¢ organlardan ayrilir ve laparoskopinin yapilabilecegi ortam ve
goriis alan1 saglanmis olur (18). Pnomoperitonyum olusturmada kullanilabilecek ideal
gaz; renksiz, fizyolojik olarak inert, elektrokoter kullaniminda patlamaya neden
olmayan, dokudaki eriyebilirligi diisiik, ayrica kandaki ¢oziinebilirligi ylksek, gaz
embolisine en az neden olan, toksik olmayan ve ucuz olandir (20) (21).

Hava ensiiflasyonunda temel sorun, nitrojenin kanda az ¢oziilmesi ve
peritoneal alandan yavas absorbe olmasiydi. Ayrica hava embolisi de havanin
dezavantajlarindan biridir.Bu nedenle, nitroz oksit (N20) ve
karbondioksit(CO,),batin1 doldurmak i¢in kullanilmaya baglanmistir. N,O, fizyolojik
olarak inerttir ve cabuk emilir. Lokal anestezi ile laparoskopi uygulamalarinda ve



pulmoner hastalig1 olan hastalarin uzun siirecek operasyonlarinda CO, ve havaya gore
daha iyi bir analjezi saglar. Dezavantaj1 ise, hidrojen ve metan gazi varliginda
yanabilmesidir (19). CO,, vendz gaz embolisi bakimindan relatif olarak diisiik riske
sahiptir ve yanmay:1 tetiklememesi, laparoskopi sirasinda elektrokoter
kullanilabilmesini saglamistir. Ancak hiperkarbiye, asidoza ve daha fazla peritoneal
irritasyona neden olur (20).

CO,’nin Avantajari ise; Kanda erirligi yiiksek oldugundan hizli emilim ve atilima
sahip, yanict degil, ucuz ve kullanima hazirdir, rezidiiel pnémoperitonyuma baglh
omuz agris1 minimaldir, emboli riski havaya gore ¢ok azdir ve girisimin sonunda
tamamen abdominal kaviteden bosalir (22).

2.1.3. Gaz Insiiflasyonu

Intraperitoneal gaz insiiflasyonu, atrio ventrikiiler blok, nodal ritim, siniis
bradikardisi ve asistoli gibi aritmilere neden olur. Bu peritonun gerilmesiyle meydana
gelen vagal kardiyovaskiiler refleks sonucudur. Hiperkarbi ve halotan kullanimi
insidansi artirir.

Subkutan amfizem, pndmomediastinum, pndmoperikardiyum, pnémotoraks ve
vendz gaz embolisi pndomoperitonyumun baglica komplikasyonlaridir. Gazlarin
periton dis1 mesafelere gegisi, abdominal basing ile alakali olup trokarlarin veya veress
ignesinin yanlis yerlestirilmesi de neden olabilir. Basing artiginda gaz, diyafragmadaki
bir defekttten gdgiis bosluguna veya acik bir damardan sistemik dolasima dahi
gecebilir. Dolasimdaki gaz kabarciklari periferik pulmoner arteriyollerde notrofil
birikimine, trombosit agregasyonu ve koagiilasyon kaskadinin aktivasyonuna yol agar.
(23)

2.1.4. Laparoskopinin Fizyolojisi

Laparoskopinin fizyolojisini, pndmoperitonyumun fizyolojisinden ayirmak
gerekir. Laparoskopi sirasinda, karin bosluguna giris biiylik bir laparotomi kesisi
yerine birkac kiiclik kesiyle saglanir. Laparoskopi ile batin duvari hasarmin
azaltilmasi, bir¢ok yararli fizyolojik etkileri agiklamaktadir. Pnomoperitonyumun
fizyolojik etkileri; batin i¢i basing artigina, periton i¢i CO, ensiiflasyonuna ve bunun
sistemik emilimine gore ayrilir. CO, pndmoperitonyumu sirasinda transperitoneal
emilim olur ve sonrasinda serum CO, (pCO,) seviyesinde artig saptanir. Bu CO;’in
yuksek diffiize olabilen dogasi sonucudur. CO,, bir kere emilime ugradiktan sonra ilk
olarak serum pH tamponlar1 tarafindan tamponlanir. Serum pH’1t buna ek olarak
COy’in akcigerlerden atimi ile de dengede tutulmaya calisilir. Eger CO,’in yetersiz
atilma durumu varsa, H+, kan dolasiminda birikir ve sistemik asidoza neden olur.
Sistemik hiperkapni de bir¢ok organ sisteminin fonksiyonunu etkiler. (24) (25) (26)
(27) (28) (29) (30).



Laparoskopik cerrahinin fizyolojik etkisi her organ sistemini etkiler. Etki
eszamanlidir, ancak asagida bu sistemler ayr1 ayr1 ele alinacaktir (24).

2.1.4.1. Dolasim Sistemi

Laparoskopi kardiyovaskiiler sisteme hem mekanik hem de kimyasal olarak
etki eder. Yeterli doku perfiizyonu gosteren kardiyovaskiiler parametreler; kan basinci
ve kardiyak outputtur (24).

Pnomoperitonyum sirasinda, santral vendz basingta artis gozlenmistir. Benzer
olarak pulmoner kapiller kama basincinda da artis vardir (24) (29).

Es zamanli olarak, pndmoperitonyum sirasinda batin i¢i basincin ilimli artigi
sonucu, ortalama arteriyel kan basinci ve sistemik vaskiiler direngte artig olur (21)
(24) (30).

2.1.4.2. Solunum Sistemi

Ameliyat sirasindaki pndmoperitonyumun solunum sistemi tizerine hem mekanik
hem de kimyasal etkileri vardir. ilk insiiflasyonla birlikte batin i¢i basmcin artmasi
diyafragmanin yukar1 dogru gerilmesine neden olur. Bu gerilme, toraks i¢i basinci
artirir ve sonug olarak nefes alma isi artar (tidal voliim azalir ve hem akciger hem de
gogiis duvart gerilebilirligi azalir). Sonugta alveoller kollabe olur (24) (31). CO,
insuflasyonuna bagli pulmoner atelektaziler, fonksiyonel rezidiiel kapasitede (FRC)
azalma ve yiiksek pik havayolu basinglar1 olusabilir. Ayrica, batin i¢i basing artis1 ve
CO, emilimine bagl santral vendz basingta artig, arteriyel ve alveolar CO, artisi
saptanabilir.

Diyafragmatik fonksiyon bozukluguna, paryetal peritonun zedelenmesine bagli
gelisen inflamasyon, operasyondan sonra diyafragma altinda rezidii CO, birikimi ve
safra kesesi yatagindan ¢ikan inhibitor reflekslere neden olur (32) (33) (34).

Diyafragma hareketlerini kisitlayan diger nedenler arasinda, 6zellikle kesi yerinde
agr1 ve batin duvar gerilebilirliginin azalmasi gelir (35) (36).

Pnoémoperitonyumun mekanik etkisinin yaninda kimyasal etkileri de mevcuttur.
Pnoémoperitonyum sirasinda, solunum yollarindan atilan CO, miktar1, metabolik ve
peritoneal bosluktan emilen CO, miktarmi yansitir. Eger solunum yollartyla disari
atilan CO, miktari, viicutta olusan ve biriken CO, miktarindan daha az ise, zamanla
doku ve kandaki miktar1 artar. Bu durumda hastada hiperkapni ve buna bagli olarak
solunumsal asidoz olusur (37) (38).

2.1.4.3. immiin Sistem, Inflamasyon ve Metabolik Fonksiyon

Laparoskopiye olan sistemik ve lokal immiin yanitlar birbirinden farklidir.
Sistemik hiicresel immiinite laparoskopiden sonra daha iyi korunurken, intraperitoneal
immiinitenin, pnémoperitonyumdan sonra zayifladigi saptanmustir (24). Cerrahi
miidahaleler sonrast meydana gelen inflamasyon, fibrin yapisikliklarina ve



adezyonlara sebep olur. Laparoskopi sirasinda daha az inflamasyon ve buna paralel
olarak daha az adezyon goriiliir.

2.1.4.4. intestinal Fonksiyon

Laparoskopi sonrasi barsak fonksiyonlarinin agik yontemlere oranla daha ¢abuk
geri geldigi saptanmistir. Wang ve arkadaglariin yaptig bir calismada obez hastalarda
yapilan laparoskopik islemler sonrast oral alimin agik cerrahilere gére daha erken
gerceklestigi tespit edilmistir (41).

2.1.4.5. Diger Problemler

Karaciger, dalak, barsak, uterus, mide, mesane ve biiyilk damar yaralanmalari,
trokar ve diger araglarin yerlestirilmesi sirasinda gercgeklesebilir ve cerrahi sirasinda
fark edilmeyebilir. Operasyon sonrasindaki hipotansiyon, peritonit ve sepsis tablosu
bu tiir problemleri diisiindiirmelidir (26).

2.1.5 Jinekolojik Laparoskopik Cerrahi
2.1.5.1. Endikasyonlar:

Infertilite, kronik pelvik agri, tiip ligasyonu, over kistleri, endometriozis,
ektopik gebelik, myomektomi, histerektomi, biyopsi ve aspirasyon, intraabdominal
yabanci cisim ¢ikarilmasi, uterus perforasyon tedavisi, akut karin stiphesi

2.1.5.2 . Kontraendikasyonlari

Laparoskopik abdominal cerrahi ig¢in bazt mutlak ve goreceli
kontrendikasyonlar mevcuttur.

Mutlak kontrendikasyonlar;

1- lleri derecede yaygin karm zari iltihabi, 2- Klinik olarak kamitlanmis barsak
tikanikligina bagl ileri derece abdominal distansiyon,3- Rediikte edilemeyen
fink, 4- Diizeltilememis koagiilopati, 5- Laparotomiyi tolere edemeyen
hastalar 6- Cerrahin yetersiz laparoskopi deneyimi

2.1.5.3. Preoperatif Hazirlhk ve Premedikasyon

Hastanin laparoskopik cerrahiye hazirligi, diger cerrahi islemlerde oldugu gibi
hastay1 bilgilendirme ile baglar. Hastaya bu yontemin riskleri ve yararlar1 anlatilir.
Gerektigi durumlarda agik cerrahiye gegilebilecegi konusunda bilgilendirilir ve bu
konularda hastadan yazili ve sozlii onay alinir(26). Kardiyopulmoner hastaliga sahip
kisiler operasyon oncesinde ilgili dahili branglar tarafindan medikal tedavi ile optimize
edilir. Kanama bozuklugu olan hastalar da ameliyat 6ncesi donemde gerekli tedaviler
uygulanarak diizeltilir.



Bakteriyel bulasma olabilecegi diisiinlilen hastalarda kesiden Once proflaktik
antibiyotik uygulamasi yapilmalidir. Genellikle intraven6z olarak tek doz uzun etkili
bir sefalosporin bu islem igin yeterlidir (42).

2.1.5.4. Laparoskopik Cerrahide Anestezi

Laparoskopi esnasinda arteriyal kan basinci (AKB), kalp atim hizifKAH),
EKG, end-tidal CO, (ET-CO.,) ve periferik oksijen satiirasyonu (SaO,) devamli olarak
monitorize edilmelidir. Monitérizasyon kardiyak aritmiler, gaz embolizmi,
subkutan6z karbondioksit amfizemi ve pndmotoraksin tespitinde degerlidir.

Laparoskopide genel ve rejyonel anestezi basar ve glivenle uygulanabilir. Endotrakeal
entlibasyonla genel anestezi ve kontrollii ventilasyon giivenli bir tekniktir ve bundan
dolay1 uzun laparoskopik girisimlerde tavsiye edilir. Hastanin hemodinamisini en az
etkileyecek indiiksiyon ajani ve kas gevsetici kullanilmasi uygundur (44).

Maske ile indiiksiyonda midenin hava ile dolmamasina dikkat etmek gerekir, c¢linkii
dilate mide hem goriis alanin1 bozar hem de trokar ile yaralanmalara neden olabilir.
Bunun i¢in entiibasyon sonrasi nazogastrik sonda yerlestirilmelidir. Ayrica pozitif
basinglt ventilasyon ve pnOmoperitonyum pasif regurjitasyona neden olabilir.
Entiibasyon ve tiipiin kafinin sisirilmesini takiben midenin bosaltilmas1 gerekir (45).

Hasta egimi 15-20 dereceyi asmamali, ani hemodinamik ve respiratuar
degisikleri onlemek icin egim yapilirken yavas hareket edilmelidir. Endotrakeal tiip
hasta pozisyonunda herhangi bir degisiklik oldugunda kontrol edilmelidir.
Pnémoperitonyumun indiikksiyonu ve sonlandirilmasi yavas ve basamakli olarak
yapilmalidir (45).

Pnémoperitonyum sirasinda kontrollii ventilasyon ETCO, yaklasik 35 mmHg
olacak sekilde ayarlanmalidir. Subkutandz karbondioksit amfizemi gelismesi harig
ventilasyondaki artis %15-25’den fazla olmamalidir. Tidal voliimden daha ¢ok
solunum sayisinin artmast kronik obstruktif akciger hastaligi olanlarda tercih
edilebilir. Nikardipin, alfa adrenerjik reseptor agonistleri gibi vazodilatator ilaglar ve
remifentanil inflizyonu, pnomoperitonyumun hemodinamik etkilerini diisiirerek
kardiyak hastalarda yarar saglayabilir (46). Hemodinamik ve respiratuar degisikleri
en aza indirmek i¢in karin i¢i basinci diisiik diizeyde siirdiiriilmelidir ve 20mmHg nin
iistline ¢ikmasina izin verilmemelidir. Laparoskopi sirasinda vendz doniis bozuklugu
olusacagi i¢in operasyon dncesi derin ven trombozu profilaksisi baglanmalidir (47).

2.1.5.5. Laparoskopik Cerrahide Olusabilecek Komplikasyonlar

Teknolojideki ilerlemeler her ne kadar laparoskopik yoOntemlerin
uygulanmasin1 yayginlastirsa da, bu minimal invaziv islemin yararlarn kadar
komplikasyonlar1 da degerlendirilmelidir. Bu komplikasyonlar ;

1L)Aritmi

2)Ekstraperitoneal instiflasyon



3)Hipotansiyon
4)Atelektazi ve ventilasyon/perfiizyon bozuklugu
5)Gaz embolisi

6)Arteriyel Hasar, Ana Damar Yaralanmalari, Barsak Yaralanmalari, Solid
Organ Yaralanmalari, Batin Duvar1 Kanamalari

2.2. AGRI

2.2.1. Agrimin tanimi

Uluslararas1 Agr1  Arastirmalar1  Teskilati (IASP) tarafindan yapilan
tanimlamaya gore agri; ‘viicudun herhangi bir yerinden kaynaklanan, gercek ya da
olas1 bir doku hasari ile birlikte bulunan, insanin ge¢misteki deneyimleriyle ilgili, hos
olmayan, emosyonel ve sensoryal bir duyudur. Bu tanima goére agri, bir duyu ve hosa
gitmeyen yapida oldugundan her zaman 6zneldir ve kisiden kisiye biiyilik farkliliklar
tasir (14).

Akut agr1 genellikle travma, enflamasyon ve kas iskemisi gibi uyarilarin neden oldugu
doku hasarinin bir sonucu olarak gelisir (51).

Postoperatif agri; cerrahi travma ile baslayip, doku iyilesmesi ile sona eren bir
akut agn seklidir (2) (52).

2.2.2.Akut agr1 norofizyolojisi
Nosiseptorler;

Primer afferent sinir uclarinda bulunan, kimyasal, mekanik ve terminal uyari
ile aktive olan, doku hasariyla olusan stimuluslara duyarli norolojik reseptorlerdir (13).
Baz1 reseptorler ince miyelinli A-delta lifleri ile, bazilar1 ise miyelinsiz C lifleri ile
baglantilidir. Nosiseptif uyar1 A-delta ve C lifleri ile santral sinir sistemine (SSS)
iletilir (54).

Agril1 uyaran dort agamada {ist merkezlere iletilir:

1) Transdiiksiyon: Zararli uyarinin sensoriyal sinir uglarinda elektriksel
aktiviteye doniistiiriilmesidir.

2) Transmisyon: Nosiseptorler tarafindan algilanan agri bilgisinin daha tist
merkezlere iletilmesidir. Bu iletimde miyelinli A delta ve miyelinsiz C lifleri etkin rol
iistlenir.

3) Modiilasyon: Agr1i modiilasyonu nosiseptorlerde, spinal kordda veya
supraspinal bolgelerde yapilabilir. Bu modiilasyonla agr1 inhibe veya agreve edilebilir.

4) Persepsiyon: Transdiiksiyon, transmisyon ve modiilasyonla iletilen agrinin
subjektif, emosyonel ve kisisel psikolojik Ozellikler ile etkileserek agrinin
algilanmasinin saglandigi1 son asamadir (55) (13).



2.3. POSTOPERATIF AGRI

2.3.1. Postoperatif agr1 tanim

Postoperatif agri, cerrahi travma ile baglayip doku iyilesmesi ile sona eren akut
bir agr seklidir. Agrinin derecesi ve hastada neden oldugu rahatsizlik hissi kisiden
kisiye biyik degisiklik gostermektedir (56). Ameliyat yeri, yas, cinsiyet,
premedikasyon, preemptif analjezi, kullanilan anestezik ajan, hasta psikolojisi ve
cevresel etkenler gibi bir¢ok faktorden etkilenmektedir. Postoperatif agr1 6zellikle ilk
48 saat i¢inde ¢ok fazladir daha sonra giderek azalir. Bu donemde farkli ilag ve
yontemler kullanilir. Dolayisiyla her hasta i¢in standart bir tedavi yontemi yoktur (57)
(58).

Tedavi Edilmeyen Akut Agrinin Zararh Etkileri

Tedavi edilmeyen ciddi postoperatif agri, cesitli olumsuz sonuglar ortaya ¢ikarir.
Ozellikle major torasik ve abdominal ameliyatlar gegiren hastalar i¢in gegerlidir. Tiim
biiylik ameliyatlar hastada 6liim korkusuna neden olur. Daha sonra bu korku yerini
genel bir endise haline ve postoperatif agri korkusuna birakir. Postoperatif agr ile
anksiyete arasinda lineer iliski oldugu gosterilmistir (59). Postoperatif dénemde
cerrahi travmaya verilen stres yanit ve agri, hastanin iyilesmesini geciktiren, mortalite
ve morbiditeyi artiran faktorlerdendir (60).

2.3.2. Postoperatif Agrinin Sistemler Uzerine Etkisi
Pulmoner Sistem

Tidal voliim (TV), Vital kapasite (VC), fonksiyonel rezidiiel kapasite (FRC) ve
birinci saniye zorlu ekspiratuar voliimde (FEV1) azalma olur. Derin nefes alma ve
oksiirmede giicliik, hipoksi, hiperkarbi, sekresyon artisi, atelektazi ve pndmoni gelisir

Kalp damar sistemi

Agr sonucu sempatik sinir ucundan ve adrenal medulladan katekolamin
sentezlenir. Adrenal korteksten kortizol ve aldesteron, hipotalamustan antidiiiretik
hormon (ADH) salgilanmasi ve renin angiotensin sisteminin aktivasyonu gerceklesir.
Hipertansiyon, tasikardi, atim hacmi artigi, kardiyak is yiikii artisi, artmig miyokard
oksijen tiiketimi olur.

Gastrointestinal ve Uriner Sistem

Postoperatif agrinin yetersiz tedavisi sonucu, sempatik aktivite artar ve
operasyon sonrasi ileus, bulanti, kusma olabilir. Mide asidi sekresyonunun artmasi
sonucu stres iilseri olusabilir. Sempatik aktivitede artma sonucu, iiretra ve mesane
motilitesinin azalmastyla idrar retansiyonu gelisebilir.



Noroendokrin ve Metabolik Etkiler

Hipotalamus—hipofiz-adrenokortikal ve sempato adrenal sistemin aktivasyonu
sonucu katekolamin ve katabolik hormonlarin sekresyonu artarken, anabolik
hormonlarin sekresyonu azalir. Sodyum ve su retansiyonu, hiperglisemi gelisir, serbest
yag asitleri, keton ve laktat diizeyi artar. Negatif nitrojen dengesi ve yara iyilesmesinde
gecikme meydana gelir.

Hematolojik Etkiler

Siddetli agr1 nedeniyle erken mobilizasyon engellenirken, vendz staz ve
trombosit agregasyonunda artig sonucunda derin ven trombozu ve pulmoner emboli
gelisme riski artar. Stres, 10kositlerde artisa, lenfositlerde ise azalmaya neden olur.
Retikiiloendotelyal sistemde siipresyon yapar. Bu da hastanin enfeksiyonlara karsi
savunmasini zayiflatir.

Koagiilasyon Sistemi

Protein C’de azalma, prokoagiilan faktdrlerde ve plazma viskozitesinde artig
ile koagiilasyon ve tromboemboli riski artar.

immiin Sistem

Immiinosiipresif etki ile graniilositoz, kemotaksis, T lenfosit, B lenfosit ve
monosit fonksiyonlarinda azalma meydana gelir (11).

2.3.3. Postoperatif Agrimin Degerlendirilmesi

Agn stibjektif bir duyu, kisisel bir deneyimdir. Bu ylizden, hastanin kendi
bildirimi mantikli ve gercek agr1 degerlendirmesi i¢in sarttir. Agr1 6l¢iimiinde hastanin
kendi bildirimi altin standarttir (51).

Ideal bir agr1 degerlendirmesi igin;

Hasta agri degerlendirmesine aktif olarak katilmali, agri1 diizenli olarak
sorgulanmali, agr1 hem dinlenme hem de hareket halinde degerlendirilmeli,
postoperatif donemde agr1 siddetinde beklenmedik bir artis olursa hasta operasyonu
yapan hekim tarafindan yeniden degerlendirilmeli, kotii ya da yiiksek agri skorlari
basarisizlik olarak degerlendirilmeli ve agr1 tedavisi gézden gegirilmelidir.

2.3.3.1. Tek boyutlu bireysel agr1 degerlendirme yontemleri

a) Sozel degerlendirme skalalari (Verbal Descriptor Scales-VDS)

VDS ile dort ya da bes kelimelik (yok, hafif, orta, siddetli ve dayanilmaz)
tanimlar siklikla kullanilmaktadir. Hastadan i¢inde bulundugu agrili duruma en uygun
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kelimenin se¢ilmesi istenir. Kullanilan bu terimler ¢izelge yapmak icin sayisal skorlara
(0, 2, 5, 8,10) gevrilebilir ve kolaylikla yararlanilabilinir (51).

b) Sayisal degerlendirme skalalar1 (Numerical Rating Scale-NRS)

NRS 0’dan 10’a kadar sayilarin siralandigi yatay bir ¢izgiden ibarettir. 0 “agr1 yok”,
10“hayal edilebilen en kot agridir. Hastadan agrisini en iyi yansitan say1y1 daire igine
alarak isaretlemesi istenir. Bu skalaya gore 0: Agr yok, 1-3: Hafif, 4-6: Orta, 7-10:
Siddetli olarak degerlendirilir (51).

A A = N [ I | S
B B PR R ok A
g 31 T 3 & P & W
YOK AZ ORTA SIDDETLI
ﬁ 0 “‘-‘S
Agn Hayal edilebilen
Yok=0 en kita agn

Sekil 2. Number Rating Scale

c) Gorsel Analog Skala (Visual Analogue Scale-VAS)

VAS klinikte agr1 siddetinin 6l¢timiinde kullanilan basit, giivenilir, kisa siirede
uygulanabilen bir yontemdir. VAS’ta 10 cm uzunlugunda yatay veya dikey bir ¢izgi
cizilir. Cizginin sol ucunda hi¢ agr1 yok, diger ucunda hayal edilebilecek en siddetli
agr ifadeleri vardir. Hastadan bu 10 cm’lik ¢izgi {izerinde o andaki agrinin siddetine
gore bir noktay1 secerek isaretlemesi istenir. Baglangi¢ noktasiyla isaretlenen noktanin
aras1 Olgililerek cm cinsinden sayisal bir deger elde edilir. VAS agriy1 azaltan
farmakolojik ve nonfarmakolojik tedavilerin degerlendirilmesinde olduk¢a duyarl bir
yontemdir.

d) Analog Renkli Devamh Skala (Analog Chromatic Continuous Scale-
ACSS)

Siklikla ¢ocuklarda kullanilmakta olup sonuclar VAS’a benzerdir.
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e) Yiiz ifadesi skalasi (Face Scale-FS)

Genellikle c¢ocuklarda kullanilsa da yetiskinlerde de uygulanan tipleri

mevcuttur. Agr1 siddeti nedeniyle degisen yliz ifadelerinin resimlenmesi esasina
dayanur.

Wong-Baker FACES™ Pain Rating Scale
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No Hurts Hurts Little Hurts Hurts Hurts
Hurt Little Bit More Even More Whole Lot Worst

Sekil 3. Face Pain Rating Scale

f) Dermatomal agr cizimi

2.3.3.2. Cok boyutlu bireysel agr1 degerlendirme yontemleri

a) McGill agr1 anketi (MPQ)

Degersel (can sikici, berbat, dayanilmaz agr1), sensoriyal (zonklayici, batici,
keskin gibi) ve duygusal (dehsetli, bezdirici, 6ldiiriicii gibi) terimler ile birlikte agrinin
siddeti, lokalizasyonu ve zamana gore seyri degerlendirilmektedir. MPQ’da; agr
siddeti ve agr1 siddeti skorunun tamami kriter olarak alinmaktadir. Daha ¢ok kronik
agr1 sendromlarinin degerlendirilmesinde kullanilir. Bazi merkezlerde postoperatif
agr1 degerlendirilmesi i¢in kisaltilmis formu (short-MPQ) tercih edilmektedir.

b) Dartmounth agr1 anketi (DPQ)
MPQ’ya kalite degerlendirmesi eklenmesi ile olusan bir testtir.
¢) Hatirlaticili agr1 degerlendirme karti (MPAC)

Ruh halinin ve agr1 siddetinin degerlendirilmesine, agrinin giderilmesine
yardimcet olan VAS’1in daha detayli hali olan bir testtir.

2.3.3.3. Objektif kriterli agr1 degerlendirme yontemleri
Objektif ve izleme dayali yontemlerdir. Elde edilen degerler birbiri ile
karsilastirilabilir.

a) Davramigsal olciimler
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Agri, yiiziin eksitilmesi, ses ¢ikartilmasi, hareketsizlesme, yalama, siirtiinme
gibi klasiklesmis davraniglara neden olmaktadir. Agrili uyarilar ile olusan yiiz
ifadeleri, fotograflanip analiz edilerek objektif degerlendirmeye alinmaktadir.

b) Fizyolojik ve biyokimyasal olciimler:

Agrilt uyaranlar fizyolojik fonksiyonlar1 da sekonder olarak etkilemektedir.
Kalp hizi, tansiyon, deri iletkenligi ve 1s1 gibi otonomik dl¢timler agrili uyarilar ile
uyumlu degisme gostermektedir.

¢) Norofarmakolojik yontemler

Agrtile plazma B endorfin diizeyi arasinda ters orant1 vardir. Plazma 3 endorfin diizeyi,
cilt 1sisindaki degisiklikler, elektromiyografi (EMG), sinir iletim hizlari, uyarilmis
yanitlar, 6zel mikrografi ve tomografi dl¢timleri kullanilmaktadir.

d) Elektroensefalografik degerlendirme (EEG)

Kisa siireli agrili uyaran, basit iki katli oksipitofrontal EEG’de saptanabilir uyarilmis
potansiyel olusturur. Kortikal sapmalarin yiiksekligi uyarinin siddetiyle dogru
orantilidir. Yetiskinde akut agr1 degerlendirilmesinde en yaygin olarak giiniimiizde
VDS, NRS ve VAS kullanilmaktadir. Bu yontemler hastanin agr1 siddetinin o andaki
durumunu en iyi gosterirler (51).

1.3.4. Postoperatif Agrinin Tedavisinde Kullanilan Yontemler

Ideal ve tek bir postoperatif analjezi yontemi yoktur. Hastanin fiziki durumu,
agrinin siddeti, lokalizasyonu, niteligi, siiresi, personel ve teknik imkanlar, yontemin
hastaya saglayacagi fayda ve getirecegi riskler dikkate alinarak bir yontem
belirlenmeye ¢aligilir (62)

Postoperatif agr tedavisinde birgok farkli yontem tek basina ya da kombine olarak
kullanilabilir:

I- Opioid Uygulanmasi

-Intramuskuler enjeksiyon, subkutan, intravendz, oral, rektal, HKA, epidural,
sublingual, oral transmukozal, transdermal, intranazal

I1- Nonopioid analjezik uygulamas: (parasetamol, NSAI, metamizol)

-Oral, rektal, intravendz, intramuskuler, topikal, yara yeri infiltrasyon,
intraartikiiler

I11- Bolgesel Yontemler

-Epidural, spinal, paravertebral, periferik sinir blogu, yara infiltrasyonu,
intraplevral, intraarikiiler

IVV- Nonfarmakolojik Yontemler
-Transkiitan elektriksel stimiilasyon, kriyoanaljezi , akupunktur
V- Psikolojik Yontemler (63) (64)
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2.4. POSTOPERATIF ANALJEZIDE KULLANILAN iLACLAR

2.4.1. Opioidler

Agn fizyolojisinin giderek artan bir sekilde anlagilmasina ve analjezi ig¢in ¢ok
sayidaki farkli farmakolojik yaklasima ragmen opioidler hala en 6nemli analjezik
smifi olmayz siirdiirebilmektedir (66) (67). Opioidler, opioid reseptorlerine baglanarak
ve endojen peptidler tizerinden etkili olurlar (68).

Opioidlerin intrensek aktiviteleri ve orijinlerine gore siniflandirilmasi (25)

Agonistler

Fenantren alkaloidleri
-Morfin

-Kodein

-Tebain

Semisentetik opioidler
-Diasetilmorfin (Eroin)
-Hidrokodon
-Hidromorfon
-Oksimorfon
-Oksikodon

Sentetik Opioidler
*Morfinan deriveleri

-Levorpanol

*Fenilpiperidin deriveleri

-Meperidin -Fentanil
-Sufentanil
-Alfentanil

-Remifentanil

*Propioanilidin deriveleri

-Metadon -Proksifen

Agonist-Antagonistler Antagonistler

Semisentetik opioidler ~ -Naloksan
-Buprenorfin -Naltrekson
-Nalbufin

Sentetik opioidler

*Benzomorfon deriveleri

-Pentazosin

*Morfinan deriveleri

-Butorfanol

-Dezosin
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Opioidlerin morfin hari¢ hepsinin iyonize olmayan sekilleri lipofiliktir. Morfin ise
hidrofiliktir ve biyolojik membranlardan difiizyonu yavastir. Bir opioid ne kadar
lipofilikse etkisi o kadar ¢abuk baslar ve kisa stirer. Lipofilik 6zelligi az olan opioidler
doku ve reseptor tarafindan az tutulur, boylece BOS (Beyin omurilik sivisi) iginde
serbest kalarak kolayca yiikselir ve solunum depresyonu yapma olasilig1 artar. Etki
mekanizmalari, spesifik opioid reseptorlerine baglanma, yapi aktivite iliskisi ve
endojen opioidlerle etkilesimleri sonucu ortaya ¢ikmaktadir. Opioid reseptorleri;
beyin, medulla spinalis ve viicudun gesitli bolgelerinde bulunmaktadir. Bu reseptorler
opioidlerin analjezi disindaki etkilerinden de sorumludur. Opioid reseptorleri mii,
kappa, delta, sigma olarak 4 grupta incelenir (58) (68):

Opioid reseptorleri

Mii(p) Mii 1 Supraspinal analjezi, spinal
analjezi, 6fori

Mii 2 Solunum depresyonu,
konstipasyon

Kapa Spinal analjezi, sedasyon, miyozis

Delta Spinal analjezi, disfori, idrar retansiyonu

Sigma Disfori, halusinasyon, solunum
uyarilmast

Esas olarak karacigerde metabolize olurlar. Metabolitleri bdbrek yoluyla atilir.
Remifentanil diger opioidlerden farkli olarak selektif mii opioid reseptér agonist
etkilidir ve nonspesifik esterazlarla metabolize olur.

Onceleri sadece SSS’nde bulundugu tahmin edilen opioid reseptdrlerinin
gastrointestinal sistem, akcigerler, KVS (Kardiyovaskiiler sistem) ve mesane dahil
olmak iizere birgok organ sisteminde bulundugu bilinmektedir (70).

Opioidlerin bir ¢ok yan etkileri vardir:
Opioidlerin Yan Etkileri (71)
Solunum depresyonu
Idrar retansiyonu , Konstipasyon
Sedasyon ,Haliisinasyon/ deliryum
Bulanti- kusma
Kognitif bozukluk
Hipotansiyon

Kas rijiditesi, Immiin sistem etkileri ,Kasint1
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2.4.2. Nonsteroid Antiinflamatuar Ilaclar

Postoperatif agr1 kontroliinde yaygin olarak kullanilan NSAI ilaglar analjezik
etkilerini hem periferik hem de santral diizeyde gostermektedirler. Doku hasar1 yapan
uyaranlar, cesitli inflamatuar mediatorlerin ortaya ¢ikmasina neden olur. Bunlardan
biri olan prostoglandinler, nosiseptif reseptorlerin uyarilma esigini diisirmektedirler.
Prostoglandinler, sessiz nosiseptifleri aktive ederler. Ayrica primer afferent C liflerini
sensitize ederek hiperaljezi olustururlar. NSAI ilaclarin en dnemli etki mekanizmast,
siklooksijenaz enzim (COX) inhibisyonuyla prostoglandin sentezini baskilamalaridir.
Degisik derecelerde analjezik, antipiretik ve antiinflamatuar etkileri olan bu ajanlar,
opioidlerden farkli olarak bagimlilik ve tolerans yapmazlar. NSAI ilaglarin hepsi
COX1 ve COX-2 enzimlerini degisik derecelerde baskilayarak farkli seviyelerde
analjezik, antipiretik ve antiinflamatuar etki gosterirler (74).

2.5. HASTA KONTROLLU ANALJEZI (HKA)

Hastanin hekim tarafindan belirlenen protokol gergevesi i¢inde kalmak kosulu
ile agris1 oldugunda kendi kendisine analjezik uygulayabilme imkani veren, daha az
ilag ile etkin analjezi saglayan bir yontemdir. Hastanin kendi kendine sik araliklarla
kiiciik dozlarda analjezik uygulamasi ile effektif olarak analjezi elde edilir (61).

Hastalar aras1 genig farkliliktan dolayi, analjezik ihtiyaglari, serum ilag
seviyelerindeki degisiklikler ve uygulamadaki gecikmeler yetersiz postoperatif agri
tedavisi ile sonuglanir. HKA opioid analjeziklerin uygulanmasin1i ve bireysel

farkliliklar1 ortadan kaldirmada etkili olmaktadir (82).

HKA yiiksek analjezik doza gerek kalmadan agrinin en iyi sekilde kontrol
altina alinmasini saglar. Boylece opioidlerin yan etkilerinin goriilme siklig1 azalir. Bu
yontemde analjezik ilaci, hastanin kendi kendisine verebilmesi ve agrisim1 kontrol
edebilmesi, postoperatif agrida 6nemli etkenler olan anksiyete ve stresi azaltmaktadir
(41). HKA yonteminin kullanilmaya baglamasi postoperatif agr1 tedavisinde dnemli
bir basamak olmustur. Hastalarin agr1 seviyesine gore analjezigi titre edebilmesinden
dolay1 analjezi ve memnuniyet artar (83).

Hastalarin inan¢ ve tutumlart HKA’nin yeterliligini etkileyen faktorler
arasindadir. Hastalarda uygulanan ilacin bagimlilik yapacagi, bulanti ve kusma, asir1
opioid kullanilabilecegi gibi bazi ¢ekinceler olusabilir. Bu nedenlerden dolay1 hastaya
HKA cihaz1 ve yontemi preoperatif muayenede ayrintili olarak anlatilmalidir. Ayrica

kullanilan ilaglarla ilgili olas1 yan etkiler de (bulanti, kusma, idrar retansiyonu, kasintt,
kabizlik vs.) anlatilmalidir (51).

Glinlimiizde HKA, {stiin teknolojik 6zelliklere sahip cihazlar ile iv, im,
epidural ve intratekal olarak uygulanabilmektedir (51) HKA ydntemleri, en sik olarak
da iv. HKA postoperatif opioid kullaniminda giivenli ve etkili bir yontemdir (84)
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2.5.1. HKA Yonteminde bazi1 kavramlar

Yiikleme dozu: Hastada yeterli analjezi meydana getiren ve uygulamanin
basinda hastaya uygulanan ila¢ miktaridir.

Bolus doz: Bu doz hastanin agris1 oldugunda kendisine uyguladig1 dozdur.

Kilitli kalma siiresi: Verilen her bolus dozdan sonra sistemin kilitli kalma
stiresidir. Bu siire icinde pompa hastalarin isteklerine duyarsizdir; yani istek olsa bile
ilacin uygulanmayacagi bir donemdir (61).

Bazal infiizyon: Cihaz tarafindan bir saatte siirekli olarak infiize edilen ilag
miktaridir. Bazal inflizyonun rutin kullanimi ¢eliskilidir. Bu infiizyon hasta
uyudugunda analjezi seviyesinin diismesine bagli siddetli agr1 ile hastanin uyanmasini
engeller. Buna karsin postoperatif hastalarda analjezik gereksinimindeki farkliliklar
nedeniyle bazal infiizyonla yiiksek doz opioid kullanilmasina bagli solunum
depresyonu yapma riski yiiksektir (52).

Limitler: HKA cihazlarindaki emniyeti saglamak i¢in ayarlanmis ilag
dozlaridir.

2.5.2. Program Se¢imi
HKA’de ¢esitli doz uygulama segenekleri vardir.

-Bolus doz -Bazal infiizyon  -Bolus ve bazal infiizyon -Bolus ve aralikli
infiizyon

En popiiler olan1 sadece bolus dozdur. Bu se¢enek tamamen hasta kontrolii
altindadir. Onceden programlanmis doz ve kilitli kalma siiresine gore g¢alisir. En
onemli dezavantaji; hastanin uykuda sistemi aktive edememesi nedeniyle siddetli agr
ile uyanabilmesidir (85).

2.5.3. HKA endikasyonlari
Akut agrinin s6z konusu oldugu ameliyat, travma ve agrili girisimlerde

eriskinler i¢in uygundur. Bireyin sistemi kullanabilecek entellektiiel kapasiteye sahip
olmasi1 énemlidir.

2.5.4. HKA kontrendikasyonlari

Hastanin kabul etmemesi, kognitif ve kiiltiirel yetersizlikler, kii¢iik veya ileri
yas grubundaki hastalar, belirgin metabolik bozukluklar, siddetli sivi elektrolit
dengesizligi, son donem bobrek ve karaciger rahatsizliklari, siddetli kronik obstriiktif
akciger hastalig1 ve uyku apnesi.

2.5.5. Monitorizasyon

Hastalar i¢in yeni bir tedavi yontemini uygularken dikkat edilmesi gereken en
onemli faktor glivenliktir. HKA’nin temel prensibi, hastanin ilacin verilmesini
baslatmasidir.

Bu 6zellik yontemin ilk giivenirlilik 6zelligidir. Bundan daha 6nemlisi uyuduklarinda
veya fazla sedasyon oldugunda sistemi aktive edemeyecekleri i¢in, asir1 dozdan
korunmus olacaklardir. HKA; uygulama dogru yapildig: takdirde giivenilir ve kolay
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bir agr1 kontrol yontemidir. Ancak HKA uygulamasi, cihazin programlanmasindan
sonra hastanin yakin takibe hi¢ gerek olmadan kendi analjezik tedavisini uygulamasi
seklinde algilanirsa, bir¢ok yan etki ve komplikasyonla karsilasilabilir (85).

2.6. CERRAHI STRESS YANIT

Travma ve cerrahi ile viicutta olusan akut inflamatuar reaksiyon cerrahi stres
yanit olarak isimlendirilmektedir. Travma ve cerrahi ile viicutta olusan akut
inflamatuar reaksiyon cerrahi stres yanit olarak isimlendirilmektedir (86).
Organizmanin iyilesme potansiyelini arttirmak i¢in meydana gelen bir seri adaptif
olay1 igeren i¢ ice ge¢cmis fazlardan olusur (87). Viicut, lokal veya sistemik olsun
mekanik enerji ile meydana gelen hasara karsi sinir sistemi, immun sistem ve endokrin
sistemin hakimiyeti ile gelisen hasara yanit olarak kendisini koruyacak ve olusan
degisiklikleri diizeltecek bir mekanizma gelistirmeye ¢alismaktadir (88) (89). Viicut
bir yandan da tamir mekanizmalar1 ile inflamasyonu sinirlandirarak hasar goren
dokuyu tamir etmeye ¢aligmaktadir (86) (87) (90). Ancak bazi durumlarda hasara karsi
meydana gelen koruyucu yanit icin baslatilan fizyopatolojik mekanizmalar uygun
sekilde isleyemez ve yetersiz kalabilir veya zarar verici mekanizmalart da
baslatabilmektedir. Bu durumlarda istenen iyilesme saglanamaz veya gecikir ve hatta
hiicre 6liimii ile sonlanabilir (88) (89) (91) (92) (93).

Postoperatif inflamatuar cevapta interlokin-2, interlokin-6 ve timor nekrozis
faktor alfa gibi birgok sitokin ve artmig C-reaktif protein gibi birgok faktor rol oynar
(94).

Akut faz yanit1 hasar bolgesindeki makrofajlardan ve monositlerden TNF-a ve
IL-1B'nin salgilanmasi ile baglar. TNF-a ve IL-1p’nin salgilanmasi, IL-6’nin da dahil
oldugu diger sitokinlerin olusmasina ve salgilanmasina sebep olur.

Genellikle cerrahi veya travmatik stresten sonra inflamasyon mediatorleri ve
metabolizma 2. glinde pik yapar ve hasardan sonraki 6-7. glinde bazal seviyelere geri
doner (92) (95) (96).

Interstisyum 6nce trombositler ve ardindanda 16kositlerce infiltre edilir (88)
(89) (91) (92). Hasarlanma sonrasi meydana gelen akut inflamasyon bdlgesinde
fagositik NADPH oksidaz tarafindan bol miktarda reaktif oksijen tiirevleri tiretilir.
Hasarli dokularda, bazen bu oksidatif stresse, inflamatuar hiicreler ve bakterilerin de
katilmasi ile enzimatik stress cevabi daha da artabilir. Trombositler (97), mast
hiicreleri (95) , notrofiller (96) (98), makrofajlar (99) (100) (101) (102), T hiicreleri
(95) (102) bu inflamatuar cevab1 hem modiile ederler, hem de desteklerler.

Inflamatuar cevabin ilerlemesi ile birlikte, belli duraklama sinyalleri ile ve
dokulardaki 16kosit trafigi de son bulur. Proinflamatuar mekanizmalar endojen
antiinflamatuar sinyallerle dengelenir boylece erken gelisen mekanizmalar son bulur
ve resollisyon gergeklesir.
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2.6.1. Notrofil Lenfosit Orani

Son zamanlarda, ¢ok sayida belirtec ve hematolojik indeks, sistemik
inflamatuar yanitin temsilcisi olarak kullanilmistir (103). Notrofil/lenfosit oranlari
periferik kandan elde edilen notrofil sayisinin lenfosit sayisina boliimii ile elde edilir.
Oldukga ucuz ve kolay 6lciilebilen bir deger oldugundan yaygin kullanim potansiyeli
bulunmaktadir. NLO kardiyoloji, onkoloji gibi birgok medikal durumda ve sindirim
sistemi hastaliklar1 cerrahisinde morbidite ve mortalite belirleyicisi olarak
kullanilmistir (104) (105) (106) (107) (108) (109) (110) (111) (112) (113) (114) (115).

NLO’nun koroner arter hastalig1 olmayan hastalarda koroner arter hastaligina
bagli mortalite tahmininde kullanilabilecegi gosterilmistir (132). NLO’nun 4.7’den
bliyiilk olmasinin 6liim ve miyokard enfarktiisii tahmininde kullanilabilecegi
gosterilmistir (133). Pulmoner emboli agisindan degerlendirilen veya pulmoner emboli
tanis1 alan hastalarda 30 giinliik mortalite tahmininde kullanilabilecek optimum NLO
degerinin 9.2 oldugu gosterilmistir (134).

Dolasimda artmis noétrofil sayist ve azalmis lenfosit sayisinin beklenen
kardiyovaskiiler olaylar igin risk gostergesi oldugu bulunmustur (127) (128).

Notrofili, akut myokard infarktiisii ile bagvuran hastalarda, akut dekompanze
kalp yetmezligi ile iligkili olup buna ek olarak rolatif lenfopeninin kalp yetmezliginde
mortalite i¢in bagimsiz bir 6ngoérdiiriicii oldugu gosterilmistir (129) (130).

Ateroskleroz da bir inflamasyon siirecidir. Baslangi¢ 16kosit profili ile akut
miyokard enfarktiisii prognozu arasinda iliski oldugu gosterilmistir (108) (109).

Kronik obstiiktif akciger hastaliginda da NLO’nun atak siddeti, asidoz durumu,
solunum fonksiyonlari ile korelasyon gosterdigi tespit edilmis, NLO prognostik faktor
olarak kullanima girmistir (125) (126).

NLO yiiksekliginin renal ve hepatik disfonksiyon, diabetes mellitus, anormal tiroid
fonksiyonu, hipertansiyon, metabolik sendrom, hematolojik maligniteler, gelisen lokal
ve sistemik enfeksiyonlar ve inflamatuar hastaliklarla iligkili oldugu gosterilmistir
(118) (119) (120) (121). Baz1 ¢alismalar, yiiksek NLO degerlerinin gesitli kanserlerde
onemli bir prognostik faktor oldugunu gostermistir. Lokositlerin strese kars1 verdikleri
fizyolojik yanmit notrofil sayisinda artis ve lenfosit sayisinda bir diislise neden olur.
Preoperatif NLO’nun gastrointestinal sistem kanserlerinde kotii prognozlu hastalarin
belirlenmesinde kullanilacak basit bir yontem olabilecegi 6ne siiriilmiistiir (122). NLO
akciger, over, bobrek, mesane ve hepatoma i¢in karaciger nakli uygulanmis malignite
olgularinda arastirilmis ve kansere 6zgiil ve toplam yasam siiresiyle orantili oldugu
saptanmustir (123). Solid tiimorlerle NLO iligkisini inceleyen yakin zamanda yapilmis
bir meta analizde kolorektal, hepatoseliier, gastrodzefagial, ovaryan ve pankreatik
karsinomda yiiksek NLO degerlerinin bagimsiz sekilde survinin azligi ile iliskili
oldugu gosterilmistir. Yine meme, prostat gibi bircok malignite grubu ile ilgili ¢esitli
arastirmalar yapilmistir (122) (123) (124).
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NLO’nun diabetes mellitus, koroner arter hastaliklari, Ulseratif kolit ve
inflamatuvar artritler gibi sistemik veya lokal inflamutuar yanitin ortaya ¢iktigi
patolojilerde tanisal degere sahiptir (131).

Bir calismada, yogun bakim {initesine kabul edilen kritik hastalarda o6lgtlilen
NLO, hem kisa hem de uzun dénem mortaliteyle iliskili oldugu saptanmistir. Bu iligki
sepsis hastalarinda en giigliidiir. NLO yetiskin kritik hastalig1 olanlarda inflamatuar
yanitin yararli bir gostergesi olabilecegi belirtilmistir (116).

Postoperatif NLO, komplikasyonlarin belirteglerinden biridir. Yapilan bir
calismada, elektif kolorektal rezeksiyonda, ortalama NLO’nun 3.5’tan 11.6’ya artti81
saptanmigtir. 30 hastada dnceden tanimlanmis en az bir komplikasyon gelismis,
ameliyat sonras1 1. giinde NLO >9.3 olan hastalarda komplikasyon riski daha yiiksek
oldugu goriilmistiir. (117)
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde
2020/90 no’lu etik kurul onay1 ve hasta onami alindiktan sonra, Ocak 2020- Temmuz
2020 tarihleri arasinda Anesteziyoloji ve Reanimasyon ameliyathanesinde prospektif,
klinik bir c¢aligma olarak planlandi. Calisma laparoskopik jinekolojik cerrahi
uygulanacak, ASA LILIII risk grubu, 18 yas iizeri, beklenen operasyon siiresi 30-180
dk. arasinda olan toplam 60 hastada gerceklestirildi. Herhangi bir norolojik ve
psikiyatrik bozukluga sekonder agrisin1 uygun tarifleyemeyecek hastalar, ciddi
kardiyovaskiiler ve solunum hastalig1, son donem bdbrek ve ya karaciger yetmezligi,
yogun bakimdan operasyona gelen, morbid obez, kullanilacak anestezik ajanlara karsi
bilinen bir alerjisi bulunan, alkol ya da ilag bagimlisi, tahmini cerrahi siiresi 30 dk’nin
altinda olan ve operasyon sirasinda laparatomiye gecilen hastalar ¢alisma dist
birakildi.

Bir hasta ilk 24 saat i¢inde laparotomi yapilmasi nedeniyle calisma disi
birakildi ve galismaya toplam 59 hasta dahil edildi. Hastalara preoperatif vizitte hasta
kontrollii analjezi konusunda bilgi verildi. Hasta kontrollii analjeziyle ilgili her tiirlii
soru cevaplandirildi. Hastalarin preoperatif tam kan Sayimlarindan nétrofil/lenfosit
oranlart kayit altina alindi. Hastalar ameliyat masasina alindiktan sonra
elektrokardiyografi (EKG), kalp hiz1 (KH), noninvaziv ortalama arter basinci (OAB),
periferik oksijen saturasyonu (SpO.) ile moniterize edildiler. Ayrica operasyon
sirasinda end-tidal CO, (EtCO,) (Spacelabs Healthcare, Snoqualmie, WA, USA)
moniterize edildi. Ug dakikalik %100 oksijen ile preoksijenizasyon sonrasi, anestezi
indiiksiyonunda 1pg/kg fentanil, 1 mg/kg lidokain, 2-3 mg/kg propofol ve 0,6 mg/kg
rokuronyum uygulanilip kas gevsemesi i¢in yeterli siire gegtikten sonra endotrakeal
entlibasyon (ETE) islemi gerceklestirildi (Macintosh 3 ya da 4 numarali blade). ETE
isleminden once tiiplere kaf kagak kontrolii yapildiktan sonra kadin hastalara 7-7.5 mm
i¢ caplt diiz tiipler kullanildi. Basarili bir ETE’yi takiben hastalar, tidal volim 6-8
ml/kg, frekans 10-12/dk ve EtCO, 32-35 mmHg olacak sekilde ventile edildi. Anestezi
idamesi %50/50 O/hava karigimu ile birlikte % 2 sevofluran gaz karisimi ile saglandi.
Anestezi idamesinde analjezik olarak 0,5-2 mcg/kg/dk remifentanil infiizyonu
uygulandi. Gerekli durumlarda ek kas gevsetici ve analjezik ilag uygulamasi yapildi.
Tiim hastalarin; KAH, SpO,, OAB, EtCO,’i kaydedildi. Operasyon sonunda yeterli
kas kuvveti geri donen hastalar ekstiibe edildi. Hava yolu stabilitesinin yeterli
oldugunun goriildiigii donemde operasyon odasindan postoperatif derlenme tinitesine
(PACU) alindi. Modifiye Aldrete skoru > 9 olanlar PACU’ dan servise
gonderildi(141). Ayrica hastalar postoperatif 2,4,12,24.saatlerde NRS skorlama
sistemi (NRS 0 agrisizlik ve NRS 10 simdiye kadar deneyimlenmis olan en biiyiik
agn) ile degerlendirildi. PACU ve serviste NRS=3 olan hastalara iv. 1 gr parasetamol
uygulandi. Hastalara PACU iinitesinde HKA uygulamasina gegildi. HKA protokolii
olarak 0.5 mcg/kg/saat fentanil infiizyonu baslandi. 30 dakika kilitli kalma siiresi ve
ilag talep edilme dozu 0.25 mcg/kg/saat olarak ayarlandi. Postoperatif donemde
2.,4.12.,24. saatteki NRS degerleri, ilk 24 saatte HKA cihazindaki talep dozlari,
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tilketilen total fentanil dozu kaydedildi. Postoperatif 2.saatte alinan tam kan
analizlerinde nétrofil/lenfosit oran1 kaydedildi.

Verilerin Istatistiksel Analizi Yapilan “power analiz” sonucunda hasta sayist %80
giic, %95 giiven araliginda calismaya alinacak hasta sayisi toplamda 60 olarak
belirlendi. Veriler IBM SPSS V23 ile analiz edildi. Normal dagilima uygunluk
Shapiro-Wilk testi ile incelendi. Gruplara gore Kkategorik degiskenlerin
karsilagtirilmasinda Ki-kare testi ve Fisher’s Exact testleri kullanildi. Gruplara gore
normal dagilan nicel verilerin karsilagtirilmasinda Bagimsiz iki drnek t testi ve normal
dagilmayan verilerin karsilastirilmasinda Mann-Whitney U testi kullamldi. ikili
zamana gore normal dagilan nicel verilerin karsilastirilmasinda Esli iki 6rnek t testi ve
normal dagilmayan nicel verilerin karsilastiriimasinda Wilcoxon testi kullanildi. Ug
ve lizeri zamana gore normal dagilan verilerin karsilastirilmasinda Tekrarli varyans
analizi ve normal dagilmayan verilerin karsilastirilmasinda Frieadman testi kullanildi.
Normal dagilmayan nicel veriler arasindaki iliskinin incelenmesinden normal
dagilmayan veriler i¢in Spearman’s rho korelasyon katsayist kullanildi. Analiz
sonuglart nicel veriler i¢in ortalama + S. sapma ve ortanca (minimum - maksimum)
seklinde, kategorik veriler igin frekans (yiizde) olarak sunuldu. Onem diizeyi p<0,050
olarak alindi.
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4. BULGULAR

Gruplara gore hastalarin yas, kilo, boy, VKI ortalamalar1 Tablo ‘1 de
gosterilmis olup gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir bulunmamaktadir
(p>0,05).

Tablo 1. Hastalarin Sosyo-Demografik Ozellikleri

Grup 1(n=32) | Grup 2(n=27)
ort £ss ort £ss
Yas 46,6 + 11,7 43,5+ 13,3 |0,350
Kilo 71,6 +12,6 | 754+139 |0,275
Boy 161,1 +5,8 161,2+5,8 |0,932
VKi(kg/m2)| 27,6+5,1 29+£52 (0,292
Asal 18 12
Asa 2 12 13 0,663
Asa 3 2 2

Grupl: NLO<2 Grup2: NLO>2

t: Bagimsiz iki drnek t test istatistigi, ortalama + s. sapma, ortanca (minimum-
maksimum)

VKI: Viicut kitle indeksi, ASA: American Society of Anesthesiologists
Classification

Hastalarin intraoperatif verileri Tablo 2’de gosterilmis olup gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamaktadir (p>0,05).

Tablo 2. Hastalarin intraoperatif Verilerinin Karsilastirilmasi

Grup 1(n=32) | Grup 2(n=27) p
M M
Pndmoperitonyum ) } 0.375
Siresi (dk) 46 (25-100) | 55 (15 - 130)
(Adrl‘(;’“ez' SIS 925 (45-165) | 90 (50-210) |  0.491
Operasyon 0.454
siiresi(dk) 75 (35 - 140) 70 (35-170)

Grupl: NLO<2 Grup2: NLO>2 M:Medyan deger

t: Bagimsiz iki 6rnek t test istatistigi, ortalama + s. sapma, ortanca (minimum —
maksimum)
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Gruplarin takip dénemlerinde kalp hiz1 6lgiimleri Tablo 3’de gosterilmis olup
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0,05).

Tablo 3. Gruplarin Kalp Atim Hizi1 Degisimi (Atim/dakika)

Grup 1(n=32) | Grup 2(n=27)
ort = ss ort £5ss P
PreopKAH 938+17,6 | 89,3+13,7 |0,280
KAH 1dk 84,3+ 13 86,1 +12,8 |0,604
KAH 5dk 81,1 £10 79,2 +10,6 |0,495
KAH 10dk 81,9+10,1 | 80,7+14,8 |0,714
KAH 1.saat 78,2+7,9 80,6 £ 16,6 |0,492
KAH ekson 77,8 +7,6 76,4+8,7 0,518
KAH ekssonra| 84,4+8.,5 85,3+10,5 |0,709

Grupl: NLO<2 Grup2: NLO>2

t: Bagimsiz iki 6rnek t test istatistigi, U: Mann-Whitney U test istatistigi
ort:Ortalama ss:Standart sapma

KAH:Kalp atim hizi, preop:Preoperatif ,dk:Dakika, , ekson:Ekstiibasyon Oncesi,
ekssonra:Ekstiibasyon sonrast

Gruplarin takip donemlerinde ortalama arter basing Sl¢iimleri Tablo 4 ‘de

gosterilmis olup, gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p
>0,05).

Tablo 4. Gruplarin Ortalama Arter Basinci Degisimi (OAB) (mmHg)

Grup 1(n=32) Grup 2(n=27) P
ort £ ss ort = ss
PreopOAB 93,6 £ 10,1 90 + 7,6 0,135
OAB 1dk 86,4 +9,7 84,1+ 10,9 0,392
OAB 5dk 83,7+9,5 82,1 £104 0,533
OAB 10dk 83,1 +10 81,3+9.,8 0,484
OAB 1.saat 83,8+ 11,1 83,1 £8,3 0,777

Grupl: NLO<2

t: Bagimsiz iki 6rnek t test istatistigi, U: Mann-Whitney U test istatistigi

Grup2: NLO>2

ort:Ortalama ss:Standart sapma

OAB:Ortalama arter basinci preop:Preoperatif ,dk:Dakika,
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Gruplarin periferik oksijen saturasyon degisimleri Tablo 5’de gosterilmis olup,
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0,05).

Tablo 5. Gruplarin Periferik Oksijen Saturasyon Degisimi SpO, (%)

Grup 1(n=32) | Grup 2(n=27) p
ort = ss ort £ ss
Preop SpO, 97,6 £1,5 98+1,1 0.324
SpO, 1dk 98,2+1,1 98,4+ 0,8 0.405
SpO, 5dk 98,5+ 1 98,4 +0,8 0.696
SpO, 10dk 98,6 + 1 98,8+ 0,8 0.428
SpO, lsaat [98,5+1 98,7 +0,8 0.305
SpO, ekson 98,5+ 0,8 98,7+0,9 0.226
SpO, ekssonra | 97,9 £ 1,3 98,4+ 1,1 0.178

Grupl: NLO<2 Grup2: NLO>2
t: Bagimsiz iki 6rnek t test istatistigi, U: Mann-Whitney U test istatistigi
ort:Ortalama ss:Standart sapma

SpO;:Periferik oksijen satiirasyonu, preop:Preoperatif ,dk:Dakika, ekson:Ekstiibasyon
oncesi, ekssonra:Ekstiibasyon sonrasi

Gruplarim intraoperatif EtCO, degerleri Tablo 6’da gosterilmis olup , gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0,05).

Tablo 6. Gruplarin End-Tidal Karbondioksit Degisimi (EtCO2) (mmHg)

Grup 1(n=32) | Grup 2(n=27) p
ort = ss ort+ss
Preop EtCO, 31,1 +3 30,6 + 3,7 0,576
EtCO, 1dk 33,4+ 1,6 33,4+22 0,957
EtCO, 5dk 324+1,5 32,7+ 1,8 0,543
EtCO, 10dk 32,1+1,7 323+13 0,639
EtCO, 1.saat 325+14 324+1.2 0,797
EtCO, ekson  [33,5+24 33,3+3 0,769
EtCO, ekssonra|33,9 + 3 339+238 0,896

Grupl: NLO<2 Grup2: NLO>2
t: Bagimsiz iki 6rnek t test istatistigi, U: Mann-Whitney U test istatistigi

ort: Ortalama ss:Standart sapma EtCO,:Endtidal karbondioksit, preop:Preoperatif
,dk:Dakika, ekson:Ekstiibasyon oncesi, ekssonra: Ekstiibasyon sonrasi
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Gruplarin tiim takip donemlerindeki NRS degerleri Tablo 7°de gdsterilmistir.

Tablo 7. Gruplar arasi ve gruplar i¢ci NRS parametrelerin karsilastiriimasi

Grup 1(n=32) | Grup 2(n=27)
ort £ ss ort £ ss
NRS 2.saat |3,1+0,9 4+0,8 <0,001
NRS 4.saat [2,1+0,8 29+0,8 0,001
NRS 12.saat|1,6 + 0,8 2,2+0,8 0,009
NRS 24.saat|1,2+0,4 1,6 £0,6 0,001

Grupl: NLO<2 Grup2: NLO>2

t: Bagimsiz iki 6rnek t test istatistigi, U: Mann-Whitney U test istatistigZi
ort:Ortalama ss:Standart sapma

NLO:Notrofil/lenfosit oran1t NRS:Numeric Rating Scale

Her 2 grup arasinda tiim takip donemlerinde grup 2’de grupl’e gére NRS daha yiiksek
bulundu.

Gruplarin intraoperatif analjezik tiiketimleri Tablo 8’de gosterilmis olup gruplar
arasinda istatiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir. (p>0,05)

Tablo 8. Gruplarin intraoperatif opioid tiiketimleri

Grup 1(n=32) | Grup 2(n=27)
ortss Ort£ss P
Intraop. fen 71,6 + 13,1 75,7+ 13,6 | 0,235
Intraop. remi 489 + 354 493+29,7 |0,967

Grupl: NLO<2 Grup2: NLO>2
t: Bagimsiz iki ornek t test istatistigi, U: Mann-Whitney U test istatistigi
ort:Ortalama ss:Standart sapma intraop:Intraoperatif fen:Fentanil remi:Remifentanil

Gruplarin HKA cihazinda ilag talep etme sayis1 ve ilag verilme sayist ile total verilen
fentanil miktar1 Tablo 9’da gosterilmis olup gruplar arasinda istatiksel olarak anlamli
fark bulunmustur.

Tablo 9. Gruplarin HKA cihazindaki degerleri

Grup 1(n=32)
ort+ss

Grup 2(n=27)
ort+ss
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HKA Talep
edilme sayisi
HKA Verilme
say1s1

HKA tiiketilen
Top.fenta
miktar1

48,7+ 31,8 96,8 £ 58,9 | <0,001

15,8+6,5 24 £38 <0,001

158,4 £ 64,9 240 £79,7 <0,001

Grupl: NLO<2 Grup2: NLO>2
t: Bagimsiz iki 6rnek t test istatistigi, U: Mann-Whitney U test istatistigi,

ort:Ortalama ss:Standart sapma HKA:Hasta kontrollii analjezi Top.fenta:Toplam
fentanil

HKA cihazinda ilag talep edilme sayis1 Grup2 ile Grup 1 karsilastirildiginda Grup
2’de anlamli olarak yiiksek bulunmustur(p<0,001).

HKA cihazinda ilag verilme sayist Grup2 ile Grup 1 karsilastirildiginda Grup 2’de
anlaml1 olarak yiiksek bulunmustur(p<0,001).

HKA cihazinda verilen total fentanil miktar1 Grup2 ile Grupl karsilastirildiginda Grup
2’de anlamli olarak yiiksek bulunmustur(p<0,001).

NRS ile preoperatif ve postoperatif NLO arasindaki iliski tablo 10 Grafik 1°de
gosterilmistir. Preoperatif NLO ile tiim zamanlardaki (2,4,12,24) NRS arasinda
istatiksel olarak anlaml iligki bulunmustur. Bu iliskinin diizeyinin incelenmesi i¢in
gruplara Spearman’s korelasyonu uygulanmistir.

Tablo 10. NRS'nin 2,4,12,24. saatindeki degerler ile preN/L ve postN/L arasindaki
iliskinin incelenmesi

PreNLO PostNLO
NRS2h r 0,482 0,138
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p 0,000 0,298
. A
- o™ o
- o

r: Spearman’s rho korelasyon katsay1si
pre: Preoperatif Post:Postoperatif h:saat NLO:Notrofil lenfosit orani
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B Grup1
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B Grup 2
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1

0,5

0
2. saat NRS 4. saat NRS 12. saat NRS 24. saat NRS

Grafik 1. NLO ortalamasi

Preoperatif NLO ile postoperatif 2.,4. Ve 24.saat NRS arasinda orta siddette ;
12.saat NRS ile zayif siddette istatiksel olarak pozitif korelasyon saptandi. (Sirasiyla
p<0.001; r=0.482 , p<0.001 r=0.495, p<0.001 r=0.467, p<0.001 r=0.334)

Farkli zamanlardaki NRS degerleri ile postoperatif NLO degerleri arasinda
istatistiksel agidan anlamli bir iligki saptanmadi.

Calismaya dahil edilen hastalarin takiplerinde bulanti kusma hipotansiyon
saptanmadi.

5. TARTISMA

Biz calismamizda jinekolojik laparoskopik cerrahilerde hastanin operasyon
oncesi notrofil lenfosit diizeyleri ve birbirlerine oranlarmin postoperatif dénemde
gbzlenen agr1 siddetiyle korele oldugunu saptadik. Preoperatif NLO>2 olan hasta
grubunda postoperatif hasta kontrollii analjezi cihaziyla verilen fentanil tiikketiminin,
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ilac talep etme ve verme sayilarinin NLO<2 olan hastalara gore daha fazla oldugunu
gozlemledik. Preoperatif donemde NLO degerinin hastanin postoperatif donemdeki
agr1 yonetiminin olusturulmasinda yol gdsterici bir parametre oldugunu diisiiniiyoruz.

Laparoskopik cerrahi girisimler, basta laparoskopik jinekolojik cerrahiler
olmak iizere son yillarda tiim diinyada hizli bir sekilde popiilarite kazanmistir.

Laparoskopik jinekolojik cerrahilerin klasik abdominal cerrahilere gore en
onemli avantajlarindan birisi, postoperatif agrinin daha az olmasi ve hastalarin kisa
siirede normal hayata donebilmeleridir. Ayrica hastanede kalis siiresinin kisa olmasi,
erken mobilizasyon, kiiciikk insizyon, postoperatif agri insidanst ve analjezik
gereksinim azligi nedeni ile laparotominin alternatifi olarak yerini almistir (48).

Laparoskopik jinekolojik cerrahi sonrasi olusan agrinin nedeni birden fazla
faktore baghidir. Hastanin demografik 6zellikleri, hastaligin tipi, cerrahi faktorler,
anestezi teknikleri ve ameliyat sonrasi bakim bunlardan bazilaridir (49).

Yapilan caligmalarda cerrahi faktorler i¢inde, ameliyat siiresinin uzunlugu,
pnomoperitonyum olusturulurken kullanilan gazin cinsi, rezidii kalan gazin voliimii,
olusturulan basing ve verilen gazin sicakliginin etkili oldugu bildirilmistir (49).

Karin i¢i boslugunun gerilme miktarinin da ameliyat sonrasi agr1 iizerine etkili
oldugunu 6ne siiren ¢aligmalar vardir (50).

Wallace ve arkadaslarinin laparoskopik kolesistektomi iizerine yaptigi
calismada , batin i¢i basincin 7.5 mmHg ve 15 mmHg oldugu iki grup birbiriyle
karsilastirilmis ve diisilk basing grubunda daha az agri saptanmig ve solunum
fonksiyonlariin daha iyi korundugu gozlenmistir. Boylece hastalar hastaneden daha
erken taburcu edilmislerdir (31).

Calismamizda; agriy1 etkileyen faktorleri optimalize etmek i¢in gruplarin
demografik 6zellikleri benzer tutulmaya ¢alisildi. Gruplar arasinda yas, viicut agirligi,
boy, VKI agisindan istatiksel anlaml1 fark saptanmadi.

Calismamizda, pndmoperitonyum olusturmak amaci ile CO, gazi kullanildi ve
gruplar arasinda anestezi ve ameliyat siireleri arasinda anlaml bir fark saptanmadi.
Ayn1 zamanda tiim hastalarimizda 15mmHg ile pndmoperitonyum saglayarak agri
takibinde peritonyum kaynakl1 farkli agri etkisini ortadan kaldirmay1 amagladik.

Yapilan birgok calismada NLO’nun postoperatif donemde siklikla karsilasilan
agr1, bulant1 kusma ile iliskisi ve major kardiyak cerrahilerde morbidite ve mortalite
tizerine olan etkisi incelenmistir. Ayn1 zamanda iliskili olan NLO deger araliklarinin
belirlenmesi amaglanmustir.

Eren ve arkadaslarinin yaptiklart ¢calismada 209 hasta morbidite agisindan 6
ay boyunca takip edilmistir. NLO 3 alt1 olan grup diisiik , 3-4.7 aras1 orta , 4.7 iizeri
ise yuksek olmak {izere 3 grup olusturulmustur. Perioperatif yliksek NLO’ya sahip
hastalarda major kardiyak ve vaskiiler cerrahi sonrasi uzun dénemde mortalite ve
morbiditenin daha yiiksek oldugunu saptamiglardir. NLO’ nun perioperatif hasta
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yonetimi ve risk degerlendirilmesinde kullanilabilecek bir kilavuz olabilecegine dikkat
cekmislerdir (72).

Bugada ve arkadaslarinin inguinal herni sonrasi postoperatif agr1 diizeylerini
saptamak i¢in iki yiiz hastada yaptiklar1 ¢alismada esik deger olarak NLO’yu dort
kabul etmislerdir. Inguinal herni sonrasi analjeziklere direncli agr1 gelisiminin akut
inflamasyonun fazla oldugu hastalarda daha sik oldugu gozlenmistir. Rejyonel
anestezi uygulanan hastalarda genel anesteziyle kiyaslaninca postoperatif agrinin daha
az oldugu goézlenmistir. Persistan agriya NLO 4 {izeri olan hastalarda daha fazla
saptandig1 belirtilmistir. Hastalar 3 ay boyunca takip edilmis ve morbidite NLO>4
olanlarda daha fazla saptanmistir. Nonsteroid anti inflamatuarlar ile zayif opioidler
agriy1 azaltmada esit etkinlikte bulunmustur. Calismanin sonunda persistan agrinin
kotii agr1 kontrolii ve yiiksek inflamasyon diizeyi ile iligkili oldugu ve NLO ile agr1
diizeyleri arasinda pozitif korelasyon bulundugu belirtilmistir (69). Biz de benzer
olarak NLO ile postoperatif agr1 diizeyleri arasinda pozitif korelasyon oldugunu
saptadik.

Ancak Daoudia ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada laparoskopik
kolesistektomi sonrasi analjezik tiikketimi ile NLO arasindaki iligki arastirilmis ve NLO
icin bir esik deger belirlenmemistir. Hastalarin operasyon Oncesi stres diizeyleri 2
farkli test ile 6l¢iilmiis postoperatif agrinin preoperatif stres diizeyleri yiiksek saptanan
hastalarda daha fazla oldugunun gozlemlendigi belirtilmis. Ayni1 zamanda
inflamasyonun fazla oldugu hastalarda agrinin daha fazla oldugu saptanmistir. Ancak
NLO da inflamasyon gostergelerinden biri olsa da NLO’nun preoperatif diisiik olarak
hesaplandig1 (diisiik notrofil, yiiksek lenfosit) hastalarda postoperatif analjezik
tilketiminin daha fazla saptandigi rapor edilmistir (75).

Canbolat ve arkadaglarinin alt ekstremite artroplastilerinde agri diizeyleri
tizerine yaptiklar1 bir ¢alismada HKA cihazi kullanilarak opioid tiiketimleri ve NRS
kayit altina alinmig HKA cihazi ile intravendz opioid (morfin ) uygulanmistir. Bu
caligmada tlim hasta grubunda preoperatif ve postoperatif NLO ile 4, 8, 12, 24, 48. saat
VAS agr1 degerleri ve morfin tiilketim miktarlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
iliski saptanmamustir ancak total kalga artroplasti olgularinda; postoperatif NLO ile
48. saat VAS agr1 degerleri arasinda pozitif yonlii iliski oldugu saptanmistir. Bu
nedenle morfinin olas1 yan etkileri agisindan hastalarin fazla uyarilmig olabilecegi
bunun da yetersiz analjezi kullanimina neden olabilecegi belirtilmistir (76).

Sivgin ve arkadaslarinin omuz artroskopisi uygulanan 174 hastada yaptigi bir
calismada preoperatif donemde NLO >2 olan hastalarda postoperatif donemde VAS
degerleri daha fazla bulunmustur. Preoperatif NLO ile postoperatif VAS degerleri
arasinda diislik pozitif korelasyon bulunmustur. Ayn1 zamanda NLO>2 olan grupta
blok siiresi daha kisa bulunmustur. (78)

Sang Kuon Lee ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada NLO igin esik deger 3
olarak belirtilmis, NLO 3 {izeri olan hastalarda safra kesesi inflamasyonunun
intraoperatif bakida da daha fazla oldugu gdzlemlenmistir. Bu hastalarin servis
takibinde inflamasyona bagli agrilarinin da daha fazla oldugu belirtilmistir. Ancak bu
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calismada NLO ile agrinin direk iligkisi incelenmemis postoperatif agr1 tedavisinin
standartize edilip edilmedigi belirtilmemistir. (79)

NLO ve postoperatif agr1 arasindaki iligskinin arastirildigi Turgut ve ark.’nin
140 hastalik ¢alismasinda ortognatik cerrahi geciren hastalarda postoperatif analjezik
gereksinimi ve indirekt olarak da agri seviyeleri ile NLO arasinda iligki arastirilmistir.
Bu calismada postoperatif agri tedavisi igin ilk tercih ila¢ tenoksikam olarak
belirlenmistir. Geregi halinde intravendz parasetamol ,intravendéz tramadol ve
intravendz meperidin uygulanmistir. Preoperatif donemde NLO>2 olarak hesaplanan
hastalarda, postoperatif analjezik gereksiniminin daha fazla oldugu belirlenmistir. (77)

Biz de c¢alismamizda literatiir ile uyumlu olacak sekilde gruplarimizi
olusturken NLO i¢in esik degeri 2 olarak belirledik.

Arpaci ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada da NLO ve postoperatif bulanti-
kusma insidans1 arasindaki iliski degerlendirilmistir. Bu ¢calismaya 64 hasta alinmis ve
hastalar NLO degerlerine gore 2 gruba ayrilmiglardir. Esik deger NLO igin 2 olarak
belirlenmistir. Calismada postoperatif bulanti kusma tedavisinde metoklopramid
uygulanmistir. Preoperatif NLO degeri yiiksek saptanan hastalarda postoperatif
bulanti-kusma daha sik goriilmiis olup, daha sik antiemetik ihtiyaci oldugu
saptanmistir. Arastirmacilar, preoperatif donemde NLO’nun hesaplanarak antiemetik
proflaksisinin uygulanmasini 6nermektedirler (73).

Cerrahinin hem laparoskopik yapilmast hem de batina gaz insiiflasyonu
nedeniyle laparaskopik jinekolojik cerrahilerde bulanti kusma olabilmektedir. Biz
calismamizda 1 hastamizi siddetli bulanti kusma nedeniyle ¢alismadan ¢ikarmak
zorunda kaldik ancak hastanin sonrasinda ifade ettigi daha 6nce de postoperatif siddetli
bulant1 kusma 6ykiisii oldugu 6grenildi.

Thomas ve arkadaglarinin HKA cihaz ile yaptig1 110 hastalik ¢aligmada bir
gruba HKA ile analjezi uygulanmis diger gruba konvansiyonal analjezi uygulamasi
yapilmistir. Postoperatif 6.,18. ve 24.saatte hastalarin agr1 diizeyleri McGill testi ile
Ol¢iilmiis HKA uygulanan grupta diger gruba gore agri diizeylerinin daha diisiik
oldugu saptanmis. Hastalarin 24 saat sonundaki total analjezik tiiketimleri de
hesaplanmis ve HKA uygulanan grupta diger gruba kiyasla analjezik tiiketiminin daha
az oldugu bulunmus. HKA nin konvansiyonel yontemlere gore (aralikli IM uygulama
gibi) daha az narkotik tiiketimiyle daha iyi agr1 kontrolii sagladigi, hastanede kalma
sliresini kisalttig1, anksiyeteyi azalttig1 saptanmustir (137).

Hastalarin postoperatif agri degerlendirmesi i¢in NRS’i kullandik. NRS
subjektif bir dl¢ii yontemidir. Ancak postoperatif donemdeki analjezik kullanimu ile
agn arasinda iliski oldugu ve HKA ile analjezik ila¢ tiiketim miktarinin postoperatif
agrinin degerlendirilmesinde iyi bir gosterge oldugu bilinmektedir (138).

Calismamizda agrinin degerlendirilmesinde NRS’nin yani sira HKA cihazinda
kullanilan opioid dozu da dikkate alinarak subjektif farkliliklarin oOnlenmesi
amaglanmustir. Preoperatif NLO>2 (grup2) olan grupta 2.,4.,12. ve 24. saatteki NRS
degerleri daha yiiksek saptanmistir. Bu iliskinin 2. Ve 4. Saatte orta diizeyde oldugu;

31


https://www.ilacprospektusu.com/ilac/158/metpamid-10-mg-30-tablet

12.saatte daha zayif oldugu saptanmistir. Bu da hem akut agrida inflamasyonun
onemine baglanmis hem de opioidlerin birikimsel etkisine baglanmistir. Preoperatif
yuksek NLO saptanan grupta diger grupla kiyaslaninca HKA cihazinda ilag talep etme
sayisinin ve ilag verilme miktarinin daha yiiksek oldugunu saptadik.

Calismamizda bazi kisitlamalar mevcuttur. En 6nemli limitasyon cerrahiye
inflamatuar yaniti agr1 disinda etkileyen faktorlerin de olmasidir. Caligmamiz tek
merkezli bir ¢calisma oldugundan, sonuglar belirli bir bolgeye sinirlidir. Bu nedenle,
daha genis hasta grubunda yapilan cok merkezli ¢alismalara ihtiyag vardir.

6. SONUC

Biz calismamizda jinekolojik laparoskopik cerrahilerde preoperatif nétrofil
lenfosit oraniyla postoperatif donemde gozlenen agri siddetinin korele oldugunu
saptadik. Preoperatif NLO>2 olan hasta grubunda postoperatif hasta kontrollii analjezi
cithaziyla verilen fentanil tiikketiminin, ilag talep etme ve verme sayilarinin NLO<2 olan
hastalara gore daha fazla oldugunu gézlemledik. Preoperatif donemde NLO degerinin
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hastanin postoperatif donemdeki agr1 yonetiminin olusturulmasinda yol gosterici bir
parametre oldugunu diisiiniiyoruz.

Jinekolojik laparoskopik cerrahide preoperatif olarak NLO bakilarak yiiksek
saptanan hasta grubunda inflamasyonun fazla oldugu goz oniine alinarak bu hastalara
HKA planlanip agri heniiz baglamadan hastanin kendi agrisin1 kontrol etmesinin
postoperatif agr1 diizeyini azaltacagini bunun da hem hastanin konforunu artirip hem
de olusacak mali yiikii azaltacagini diisliniiyoruz.
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