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Remifentanilin Klinik Etkileri Bakımından Nitröz 
Okside Üstünlüğü Var mıdır ?

Elzem ŞEN *, Ayşe MIZRAK *, Sıtkı GÖKSU *

ÖZET

Amaç: Nitröz oksit ve remifentanilin hemodinami, B12 vitami-
ni, derlenme süresi, yan etkiler, hasta ve cerrah memnuniyeti 
üzerine olan etkilerini karşılaştırmayı amaçladık.

Gereç ve Yöntemler: ASA I-II risk grubunda abdominal histe-
rektomi planlanan, premedike edilmemiş olan 75 olgu rastgele 
3 gruba ayrıldı; azot protoksit (Grup N), remifentanil (Grup 
R) ve kontrol (Grup K). Anestezi indüksiyonunda her 3 gruba 
da 2 mg kg-1 propofol, 0,6 mg kg-1 rokuronyum verildi. Remi-
fentanil grubuna 0,5 µg kg-1 remifentanil yüklemesini takiben 
0,2 µg kg-1 dk-1 infüzyona başlandı. Endotrakeal entübasyo-
nun ardından, % 2 sevofluran ile birlikte % 50 O2/N2O (Grup 
N) veya hava (Grup R, K) içeren 4 L dk-1 taze gaz verilmeye 
başlandı. Hemodinamik parametreler, B12 vitamini, yan etki-
ler, hasta ve cerrah memnuniyeti ve derlenme süreleri kayde-
dildi.

Bulgular: Sıfırıncı, 10., 15., 30. dk.’larda intraoperatif kalp 
atım hızı (KAH), remifentanil grubunda kontrol grubuna göre 
istatistiksel olarak anlamlı düşük bulunmuştur (p<0.05). İnt-
raoperatif 5., 30. dk. ve postoperatif 0. dk’da KAH değerleri 
Grup N’de Grup R’deki değerlere göre istatistiksel olarak an-
lamlı şekilde yüksekti (p<0.05). İntraoperatif 45. dk.’daki or-
talama arteriyel kan basıncı (OAB) değeri istatistiksel olarak 
Grup N’de Grup R’dekinden daha yüksekti (p=0,02). Aldrete 
Derlenme Skorunun 9 olma süresi Grup N’de Grup R’ye göre 
istatistiksel olarak anlamlı yüksekti (p=0,009). İntraoperatif 
cerrah memnuniyeti sırasıyla Grup R>Grup N>Grup K idi 
(p<,0,05). Grup N’de bulantı-kusması olan hastaların yüzde-
leri Grup R’dekinden istatistiksel olarak anlamlı yüksek bu-
lunmuştur (p=0,001).

Sonuç: Remifentanil ile daha hızlı derlenme ve daha az PBK 
sağlanmış olmakla birlikte, hem remifentanil ve hem de N2O 
ile benzer şekilde stabil bir hemodinamik etki ve konforlu bir 
genel anestezi sağlanmıştır.

Anahtar kelimeler: nitröz oksit, remifentanil, 
                 hemodinamik etkiler, B12 vitamini

SUMMARY

Is Remifentanil Superior to Nitrous Oxide Regarding the Cli-
nical Effects?

Objective: We aimed to compare the effects of N2O and remi-
fentanil on hemodynamic parameters, B12 vitamin values, re-
covery times, side effects, patient and surgeon satisfactions

Material and Methods: Seventy-five ASA I-II women schedu-
led for abdominal hysterectomy were randomly divided into 
three groups  as  nitrous oxide (Group N), remifentanil (Group 
R) and control (Group K)  groups. In each group, the pati-
ents were given 2 mg kg-1 propofol, 0.6 mg kg-1 rocuronium 
during induction of anesthesia. In the remifentanil group fol-
lowing 0.5 μg kg-1 bolus remifentanil, 0.2 μg kg-1 dk-1 infusion 
was started. Following endotracheal intubation, fresh gas 4 L 
dk-1 containing  50 % O2/N2O (in Group N) or medical air (in 
Group R, K) in with 2 % sevoflurane was given. Hemodyna-
mic parameters, B12 vitamin, side effects, patient and surgeon 
satisfactions and recovery times were recorded.

Results: In the  remifentanil group, intraoperative heart rate 
(HR) values were found statistically significantly lower than 
those of the control group at 0., 10., 15., 30. minutes (p<0.05). 
In Group N, HR values were statistically significant higher 
than Group R at intraoperative 5., 30., minutes and posto-
perative 0. minute (p<0.05). In group N, the intraoperative 
mean arterial pressure (MAP) at 45. minute was statistically 
higher than group R (p=0.02). Aldrete Recovery Score to be 9 
in Group N was statistically significantlt longer than Group R 
(p=0.009). Surgeon satisfaction levels in groups were  in dec-
reasing order as Group R > Group N > Group K (p<0.05). In 
Group N, nausea and vomiting were statistically significantly 
higher than Group R (p=0.001).

Conclusion: Although remifentanil provided more rapid re-
covery with less frequent postoperative nausea, and when 
compared with nitrous oxide, both of them provided a stable 
hemodynamic effect and a satisfactory general anesthesia.

Key words: nitrous oxide, remifentanil, hemodynamic effects, 
   B12 vitamin
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GİRİŞ

Nitröz Oksit (N2O), klinik olarak 160 yıldan fazladır 
kullanılmasına rağmen, özellikle bilinen yan etkile-
ri ve toksisiteleri nedeni ile bazı uygulayıcılar tara-
fından günümüzdeki rolü sorgulanmaktadır (1). N2O, 

halojenli ajanlar tarafından oluşturulan ortalama arte-
riyel basınçtaki düşüşü ve miyokardiyal depresyonu 
arttırmaktadır (2). Diğer bazı uygulayıcılar ise; N2O’in 
öncelikle ekonomik oluşu nedeniyle uygun hastalar 
seçildiğinde çoğu kullanılan anesteziklere göre avan-
tajlı olduğunu ileri sürmektedirler (3). 

Anestezi uygulaması sırasında, oksijenle birlikte ta-
şıyıcı gaz olarak kullanılmakta olan N2O’nun güçlü 
analjezik etkisinin yerini doldurabilecek ajanlardan 
biri de remifentanil olabilir (4). Etkisinin hızlı başlayıp 
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hızlı kaybolması ve dolayısıyla doz uygulandıktan 
sonra etki görülene dek çok az beklenmesi, remi-
fentanilin klinikte dozu çok kolay titre edilebilen bir 
opioid olabileceğini göstermiştir. Ayrıca, karaciğer ya 
da böbrek yetersizliği olduğu belgelenmiş hastalarda 
remifentanilin farmakokinetik özelliklerinin değiş-
mediği gözlemlenmiştir (5). 

Remifentanil geleneksel opioidlerle birlikte kullanı-
lan volatil ilaçların dozunu % 60, propofol kullanım 
dozunu da % 40-50 dolayında azaltabilmektedir (6). 

Yakın zamana kadar anestezi derinliğinin takibi mi-
nimal alveolar konsantrasyon (MAK) veya end tidal 
volatil ajan konsantrasyonları izlenerek sürdürülür-
ken, günümüzde bispektral indeks (BİS) monitörü 
anesteziklerin beyin dokusundaki hipnotik etkilerini 
ölçebilmektedir (7).

Remifentanilin ve N2O yeni birer ilaç olmamakla 
beraber merkezlerde ikisinin arasında öncelikle anal-
jezik etkileri nedeniyle bir karşılaştırılması ve buna 
göre tercihi söz konusudur. Tercih yaparken yalnızca 
analjezik etkilerinin değil araştırmamız sonucunda 
veya diğer karşılaştırıcı çalışmalar sonucunda elde 
edilen farklı etkilerin de göz önüne alınması gerekti-
ğini belirtmek istiyoruz.

Literatürde benzer çalışmalara fazla rastlanmama-
sı nedeniyle çalışmamızda Bispektral İndex (BİS) 
monitörizasyonuyla eşit anestezi derinliği (40-60) 
sağlanmış, sevofluran anestezisinde kullanılan remi-
fentanilin veya N2O’nun hemodinami, B12 vitamini, 
derlenme süresi, yan etkiler, hasta ve cerrah memnu-
niyeti üzerine olan etkileri karşılaştırılmıştır. 

GEREÇ ve YÖNTEM

Prospektif ve randomize olarak planlanan bu çalışma-
ya, yerel etik kurul ve hasta onayları alındıktan sonra 
genel anestezi altında yaklaşık 60-120 dk. süreceği 
öngörülen elektif total abdominal histerektomi plan-
lanan, American Society of Anesthesiologist (ASA) 
I-II risk grubundan 75 kadın olgu dâhil edildi.

Ciddi hepatik yetmezliği, renal yetmezliği, endokrin 
bozukluğu, kardiyovasküler hastalığı, kronik obstrüktif 
akciğer hastalığı, porfiriası, allerjik ve atopik bünyesi, 
pnömotoraksı, intestinal obstrüksiyonu olan hastalar 
ve hematolojik bozukluğu olanlar ile opioid duyarlılığı 
bulunan hastalar, 15 yaş altı ve 65 yaş üstünde olanlar, 
hamile ve emziren kadınlar ve araştırmaya dâhil olmak 
istemeyen hastalar çalışma dışı bırakıldı.

Anestezi indüksiyonunda 2 mg kg-1 propofol (% 1 
Diprivan, 10 mg ml-1 AstraZeneca) yükleme dozunun 
ardından BIS değerleri <60 olana kadar 10 mg’lık doz-
larda titre edilerek verildi, kas gevşemesi için 0.6 mg 
kg-1 rokuronyum (Esmeron, 10 mg mL-1, Organon) int-
ravenöz yoldan uygulandı. Bu aşamada 4 L dk-1’dan 
% 100 oksijen ile yüze tam oturan bir maske ile kont-
rollü solunum sağlandı. Yeterli kas gevşemesi oluştuk-
tan sonra endotrakeal entübasyon yapılarak tidal volüm 
8 mL kg-1, solunum sayısı 10 soluk dk-1 olacak şekilde 
mekanik ventilasyona geçildi. Sevofluran düzeyi BİS 
50±10 olacak şekilde ayarlandı. Hastalar rastgele ha-
zırlanan sayı tablosu ile 3 eşit gruba ayrıldı:

 Grup N: Anestezi indüksiyonundan sonra 4 L dk-1 
% 50 O2/N2O içinde sevofluran % 2 volüm olarak 
başlandı. 

 Grup R: İndüksiyonda 0.5 µg kg-1 remifentanil 
(Ultiva®, 5 mg 5 mL-1, Glaxo-Smith-Kline) iv 
yükleme yapıldıktan sonra 0.2 µg kg-1 dk-1 hızında 
infüzyona başlandı. 4 L dk-1 % 50 O2/hava karış-
mı içinde sevofluran % 2 volüm olarak başlandı. 
Remifentanil infüzyon hızı sabit tutuldu.

 Grup K: Anestezi indüksiyonundan sonra 4 L dk-1 

% 50 O2/hava karışımı içinde sevofluran % 2 vo-
lüm değerinden başlandı. Ameliyat süresince tüm 
hastalara gerekli görüldükçe 0.01 mg kg-1 iv bolus 
roküronyum uygulandı. İntraoperatif ağrı kontrolü 
için fentanil 50 µg 30 dk. aralıklarla bolus olarak 
verildi. Beş dakikadan uzun süreli, BIS≥60 değeri 
yüzeysel anestezi, ≤40 değeri derin anestezi olarak 
kabul edildi. Anestezi derinliğinin kontrolü vapo-
rizatörde % 0.5 volümlük değişikliklerle sağlandı. 
Ameliyat sırasında ETCO2 (End Tidal Karbondi-
oksit) 35-45 mmHg arasında, FiO2 (İnspire edilen 
Oksijen) 0.3’ün üzerinde korundu; kalp atım hızı 
45 atım dk-1 altına düştüğünde 0.5 mg atropin iv 
olarak uygulanması; ortalama arteriyel kan basıncı 
60 mmHg’nin altına düştüğünde öncelikle krista-
loid sıvı infüzyon hızının arttırılması, bu uygulama 
ile düzelme sağlanmazsa 5 mg efedrin iv uygulan-
masıyla tedavi edilmesi planlandı.

Cilt kapamaya geçilince sevofluran konsantrasyonu 
% 50 azaltıldı. Son 2 dikişe geçildiğinde tüm aneste-
zikler aynı anda kesildi, taze gaz akımı 4 L dk-1 iken, 
spontan solunum gelene kadar % 100 O2 ile kontrol-
lü solunum sağlandı. Spontan solunumun başlaması 
veya olması durumunda 0.02 mg kg-1 atropin ve 0.06 
mg kg-1 neostigmin iv uygulanarak, ameliyat süresin-
ce verilen kas gevşeticinin etkisi antagonize edildi. 
Spontan solunum yeterli düzeye ulaştığında (tidal vo-
lüm ≥ 4 mL dk-1) trakeal ekstübasyon uygulandı. Eks-
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tübe edilen tüm olgular yan etkiler ve derlenmenin 
değerlendirilmesi için 30 dk. süre ile derlenme odası-
na alındılar. Üç L dk-1 nazal oksijen uygulanan hasta-
larda titreme, bulantı-kusma olup olmadığı belirlendi. 
Bulantı-kusma yakınması olması durumunda ise 0.25 
mg kg-1 metoklopramid (Metpamid®; Biyofarma, 
amp, 5 mg mL-1) iv uygulandı. Postoperatif analje-
zi sağlamak amacı ile her hastaya 75 mg diklofenak 
sodyum (Diclomec®; Abdi İbrahim, amp, 75 mg 3 ml) 
intramuskuler olarak yapıldı. Aldrete Derlenme Sko-
ru (ADS) 9 olan olgular servislerine gönderildi.

Olguların demografik özellikleri, ASA sınıflaması, 
yaş, boy (cm), ağırlık (kg), kalp atım hızı (KAH) (atım 
dk-1), ortalama arteriyel kan basıncı (OAB) (mmHg), 
SpO2 (%) ve BİS değerleri, preoperatif B12 vitamin 
değerleri kaydedilmiş ve değerlendirilmiştir. Aneste-
zi sırasında KAH (atım dk-1) ve OAB (mmHg) değer-
leri intraoperatif 0., 5., 10., 15., 30., 45., 60. dk.’larda 
ve ekstübasyon sonrası 1. ve 5. dk.’da tespit edilip 
kaydedilmiştir. Hastaların hiçbir işlem veya ilaca ma-
ruz kalmadıkları yani çalışmaya başlamadan hemen 
önceki zaman ile sağlanan verilere kontrol değerleri, 
ilaç verilir verilmez elde edilen verilere de 0. dk. veri-
leri adını verdik. Anestezi ve ameliyat süreleri, oluşan 
komplikasyonlar ve tedaviler, cerrah memnuniyeti 
ölçülmüş ve değerlendirilmiştir. Anestezi sonrasında 
KAH (atım dk-1), OAB (mmHg), SpO2 (%), 0. ve 5. 
dk.’larda, ADS 9 olma süresi, postoperatif B12 vitami-
ni değerleri kayıt edilmiştir.

Verilen anestezik ilaçlara göre gruplara ayrılan hasta-
larda postoperatif memnuniyet sorgulama skalasında; 
0: memnun değil, 1: az memnun, 2: memnun, 3: çok 
memnun olarak değerlendirilmiştir. Gruplara göre 
intraoperatif cerrah memnuniyeti sorgulama skalası; 
0: memnun değil, 1: az memnun, 2: memnun, 3: çok 
memnun olacak şekilde düzenlenmiştir.

Grupların verilerinin karşılaştırılmasında Package for 
Social Sciences (SPSS) for Windows Release 15.0 kul-
lanılmıştır. Üç grubun karşılaştırılmasında One Way 
ANOVA varyans analiz testi kullanılmıştır. Grupların 
yaş, boy, ağırlık, cerrahi ve anestezi süreleri, KAH 

değerleri, OAB değeri, preoperatif ve postoperatif B12 
vitamin değerleri gibi parametrik veriler independent 
sample t testi kullanılarak karşılaştırılmış ve sonuçlar 
mean±SD şeklinde belirtilmiştir. Grup içi preoperatif 
ve postoperatif B12 vitamini değerleri Related Sample 
t testi ile karşılaştırılmıştır. Grupların hasta memnu-
niyet skorları gibi ordinal veriler Kruskal-Wallis var-
yans analizi ile karşılaştırılmıştır. Gruplar arasında 
postoperatif bulantı-kusma (PBK) ve taşikardi ba-
kımından istatistiksel olarak anlamlı bir farkın olup 
olmadığı ki-kare testi ile belirlenmiştir. P <0.05 ista-
tistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir. 

BULGULAR

Gruplar arasında ASA risk grubu, yaş, boy, ağrırlık, 
cerrahi ve anestezi süreleri bakımından istatistiksel 
olarak anlamlı bir fark yoktu (Tablo 1).

KAH değerleri yönünden gruplar karşılaştırıldığında; 
kontrol değerleri benzer bulunurken, Grup R’de int-
raoperatif 0., 5., 10., 15., 30. dk.’larda KAH değerle-
rinin kontrol grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı 
derecede düşük oldukları tespit edildi (p<0.05). Grup 
N’de intraoperatif 5. ve 30. dk. ve postoperatif 0. 
dk.’larda elde edilen KAH değerleri, Grup R’deki de-
ğerlere göre istatistiksel olarak anlamlı derecede yük-
sek gözlemlendi (p<0.05). İntraoperatif 15. dk.’da 
Grup K’daki KAH değeri, Grup N’deki aynı zamanlı 
ölçümden istatistiksel olarak anlamlı derecede yük-
sek saptanmıştır (p=0.029) (Tablo 2). 

Ortalama arteriyel kan basıncı bakımından Grup N ile 
Grup R karşılaştırıldığında, Grup N’de OAB değeri 
45. dk’da istatistiksel olarak anlamlı derecede yük-
sek saptanmıştır (p=0.02). Grup N ile Grup K karşı-
laştırıldığında, intraoperatif 0. dk, 5. dk ve 30. dk’da 
OAB değerleri Grup K’da istatistiksel olarak anlamlı 
derecede yüksek saptanmıştır (p<0.05). Grup R ile K 
karşılaştırıldığında, intraoperatif 15. dk, 30. dk ve 45. 
dk’larda OAB değerlerinin Grup K’da istatistiksel 
olarak anlamlı derecede yüksek olduğu tespit edil-
miştir (p<0.05) (Tablo 3). 

Tablo 1. Hastaların demografik özellikleri, cerrahi ve anestezi süreleri [(Ort.±SS) (En az-En çok)].

ASA (I/II)
Yaş (yıl)
Boy (cm)
Ağırlık (kg)
Cerrahi süresi (dk.)
Anestezi süresi (dk.)

Grup N
(n=25)

11/14
47.16±8.71 (32-65)

162.96±5.2 (155-176)
76.6±12.17 (50-97)

78.16±11.62 (60-100)
91.84±13.61 (69-125)

Grup R
(n=25)

12/13 
50.6±7.67 (39-65)

162.16±5.4 (153-171)
73.68±9.73 (43-87)
88.56±21.57 (50-88)

100.48±21.85 (60-160)

GRUP K
(n=25)

12/13
50.6±7.59 (40-65)

164.08±6.29 (150-175)
75.44±11.75 (40-94)

89.96±13.89 (65-120)
102.28±14.32 (80-130)
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Preoperatif ve postoperatif B12 vitamin değerleri 
gruplar arasında karşılaştırıldığında istatistiksel ola-
rak anlamlı bir fark gözlenmemiştir. Gruplar arası 
ADS’nun 9 olma süresi bakımından Grup N ve Grup 
R karşılaştırıldığına, Grup N’de ADS’nun 9 olma sü-
resi istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde daha yük-
sek saptanmıştır (p=0.009). Grup N ve Grup K karşı-
laştırıldığında da Grup N’de ADS’nun 9 olma süresi 
istatistiksel olarak anlamlı bir şekilde daha yüksek 
bulunmuştur (p=0.001) (Tablo 4). 

Hasta memnuniyet skorları bakımından, Grup R’deki 
hastaların, diğer gruplara göre skorları istatistiksel 
olarak anlamlı derecede daha yüksek tespit edilmiş-
tir (p=0.006) (Grafik 1). Gruplara göre intraoperatif 
cerrah memnuniyet skorları Grup R>Grup N>Grup K 
olarak bulunmuş olup, elde edilen sonuçlar istatistik-
sel olarak anlamlıdır (p=0.05) (Grafik 2). 

Grup N’de postoperatif bulantı kusma yüzdeleri açı-
sandan istatistiksel olarak Grup R’den anlamlı olarak 
yüksek bulunmuştur (p=0.001) (Grafik 3). 

Grup K’da postoperatif taşikardi gelişen hasta yüzde-
leri istatistiksel olarak Grup N ve Grup R’dekinden 
anlamlı derecede yüksek saptanmıştır. Grup N’de 1 
(% 4), Grup R’de 1 (% 4) ve Grup K’da 5 (% 20) ki-
şide postoperatif taşikardi gözlenmiştir (p<0.05).

Tablo 2. Kalp Atım Hızı (KAH) (atım dk-1) değerleri (Ort±SS).

Zaman

Kontrol
İntraoperatif 0. dk.
İntraoperatif 5. dk.
İntraoperatif 10. dk.
İntraoperatif 15. dk.
İntraoperatif 30. dk.
İntraoperatif 45. dk.
İntraoperatif 60. dk.

Postoperatif 0. dk.
Postperatif 5. dk.

Grup N 
(n=25)

82.2±13.49
79.44±15.94
81.76±18.24
76.6±18.3
74.0±16.30
78.4±12.72

75.44±13.08 *
74.8±12.05

87.04±15.73 *
86.0±21.19

Grup R 
(n=25)

78.12±7.46
71.64±8.55 †
72.48±8.12 †
73.32±6.13 †
70.24±8.17 †
70.68±6.32 †
70.8±7.75 †
70.56±6.21 †

76.52±8.52 †
75.52±8.86 †

Grup K 
(n=25)

78.32±9.8
84.24±15.8
79.52±12.84
80.68±11.68 
79.68±8.09 ‡

77.8±9.07
75.56±9.15
75.04±8.89

111.28±16.2
86.44±12.8

* : p<0,05 (Grup N ile Grup R’nin karşılaştırılması)
† : p<0,05 (Grup R ile Grup K’nın karşılaştırılması)
‡: p<0,05 (Grup K ile Grup N’nin karşılaştırılması)

Tablo 3. Ortalama Arter Basıncı (mmHg) değerleri (Ort.±SS).

Zaman

Kontrol
İntraoperatif 0. dk.
İntraoperatif 5. dk. 
İntraoperatif 10. dk.
İntraoperatif 15. dk.
İntraoperatif 30. dk.
İntraoperatif 45. dk.
İntraoperatif 60. dk.

Postoperatif 0. dk.
Postperatif 5. dk.

Grup N 
(n=25)

96.60±16.01
87.84±13.44
87.36±14.33
88.27±13.21
93.32±17.12
87.92±15.71

91.64±12.17 *
90.64±14.99

108.36±14.57
104.40±13.90

Grup R 
(n=25)

107.72±20.53
94.32±15.00
97.48±18.06
95.34±17.72

87.32±10.99 †
88.20±15.76 †
84.04±12.52 †
84.52±13.99

113.80±11.91
111.36±12.48

Grup K 
(n=25)

105.48±13.01
102.20±24.13‡
102.92±11.32‡
97.67±12,54
98.12±10.56

94.24±10.77 ‡
91.32±13.04
91.68±11.52

111.28±16.20
107.16±12.10

* : p<0,05 (Grup N ile Grup R’nin karşılaştırılması)
† : p<0,05 (Grup R ile Grup K’nın karşılaştırılması)
‡: p<0,05 (Grup K ile Grup N’nin karşılaştırılması)

Tablo 4. Grupların ADS 9 olması için geçen süreler (dk) ve B12 değerleri (ng/dl) (Ort ±SS).

Preoperatif B12 (ng/dl) (ort±SS)
Postoperatif B12 (ng/dl) (ort±SS)
Aldrete 9 olma süresi (dk.)

Grup N  (n=25)

219.08±101.6
181.08±68.95
9.96±2.22*

Grup R  (n=25)

229.28±47.73
202.92±56.32

8.28±2.17

Grup K  (n=25)

210.8±30.51
175.92±46.62
7.72±2.26‡

* : p<0,05 (Grup N ile Grup R’nin karşılaştırılması)
‡: p<0,05 (Grup K ile Grup N’nin karşılaştırılması)

p

>0,05
>0,05
0,01
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TARTIŞMA

Çalışmamızda remifentanil kullandığımız grupta int-
raoperatif KAH değerlerinin düşük seyrettiği tespit 
edilmiştir. B12 vitamini düzeyi bakımından gruplar 
arasında anlamlı bir fark görülmemiştir. N2O alan 
grupta Aldrete Derlenme Skoru’nun (ADS) 9 olma 
süresi daha uzun ve postoperatif bulantı kusma oranı 
daha yüksek bulunmuştur. Nitröz oksit, genel aneste-
zide geleneksel olarak kullanılan bir ajan olmakla bir-
likte, remifentanilin adjuvan olarak kullanıldığı genel 
anestezi şeklinde son zamanlarda sıkça tercih edilme-
ye başlanmıştır. Ancak, N2O’nun, opioid toleransının 
ve nosiseptif uyarılar ile indüklenen ağrı sensitivite-
sinin gelişmesini önlemesi postoperatif dönemde bir 
üstünlük sağlamaktadır (8). 

N2O, en hızlı etki başlangıcına sahip olan inhalasyon 
anesteziğidir. Miyokardiyal kontraktiliteyi hafif bir 
şekilde deprese eder, fakat bu etki sempatik sistemi 
aktive etme yeteneği ile dengelenir. N2O hem normal 
hastalarda hem de koroner arter hastalığı olanlarda 
subanestezik konsantrasyonlarda kardiyak output, 
atım volümü ve KAH çok az etkisi olup, volatil anes-
teziklerin tersine bu değerleri arttırır (9).

Remifentanil, hızlı etki başlangıcına ve kısa etki sü-
resine sahip olan selektif μ-reseptörüne etki eden bir 
opioiddir (10). Farmakokinetik özelliklerinden dolayı, 
genel anestezide inhalasyon ve intravenöz anestezik-
lere ek olarak yaygın bir şekilde kullanılmaktadır. 
Fakat, hipotansiyon, PBK, solunum depresyonu ve 
artmış postoperatif ağrı gibi yan etkilere sahiptir. Ay-
rıca, hızlı etki başlangıcı apne ve kas rijiditesi gibi 
yan etkilere de neden olabilir (11).

Çalışma gruplarımız intraoperatif KAH değerleri 
açısından değerlendirildiğinde; remifentanil grubu 
kontrol grubuna göre anlamlı olarak düşük KAH 
değerleri ile seyrederken, N2O verdiğimiz grupta 
da KAH değerleri yalnızca intraoperatif 15. dk.’da 
kontrol grubuna göre anlamlı derecede düşük bu-

* : p<0,05 (Grup N ile Grup R’nin karşılaştırılması)
Grafik 3.
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lunmuştur. Grup K’da postoperatif taşikardi gelişen 
hasta yüzdeleri istatistiksel olarak Grup N ve Grup 
R’dekinden anlamlı derecede yüksek saptanmıştır. 
Bu durum remifentanilin N2O’e yakın bir hemodi-
namik etki sağladığını göstermektedir. Remifentanil 
(2-30 μg kg-1 bolus), histamin konsantrasyonlarında 
değişiklik yapmadan orta derecede bir hipotansiyon 
ve bradikardi yapabilir (12). Çalışmamızdan farklı ola-
rak, Lee ve ark. (13), yaptıkları çalışmada, remifentanili 
bolus (1-2 μg kg-1) uygulamış ve entübasyon sonrası 
görülen OAB ve KAH değerlerinde meydana gelen 
artışı etkili bir şekilde baskıladığını bildirmişlerdir. 
Çalışmamıza benzer olarak, Min ve ark. (14) remifen-
tanilin 1 µg kg-1 dozunun hızlı ardışık indüksiyondan 
sonra hemodinamik dalgalanmaları komplikasyon 
olmadan başarılı bir şekilde önlemiştir. Bunun nede-
ninin çalışmamızda indüksiyondan hemen önce 0.5 
µg kg-1 hızında remifentanil yüklemesini takiben 0.2 
µg kg-1 dk-1 infüzyonu başlanmış, N2O ve remifen-
tanil gruplarında OAB değerleri benzer seyretmiştir. 
Bunun da nedenini kullandığımız infüzyon dozunun 
düşük olmasına bağlıyoruz.

Çalışmamızda grupların B12 vitamin değerleri preo-
peratif ve postoperatif olarak araştırılmış, tüm grup-
larda ve özellikle N2O verdiğimiz grupta da anlamlı 
istatistiksel bir değişiklik saptanmamıştır. Bu sonu-
cun kısa süreli kullanım ile ilişkili olduğunu düşünü-
yoruz. N2O kullanımı sırasında birtakım yan etkilerle 
karşılaşılabilmektedir. Bunlardan bir tanesi N2O’nun 
vitamin B12’yi oksitlemesidir (15). Böylece redükte du-
rumdaki kobalaminden okside kobalamin oluşur. Ok-
side kobalt transmetilasyon yapamadığı için metiyo-
nin sentezi bozulur ve serum metiyonin düzeyi azalır. 
Kobalamine bağımlı metiyonin sentetaz aktivitesinin 
azalması, insanlarda kobalamin eksikliğinde ortaya 
çıkan kusurlu DNA sentezinin nedenidir (16). Bununla 
birlikte Watcha ve ark. (17)’da benzer şekilde N2O ile 
anestezi uygulanan olgularda, hafif hemotolojik deği-
şikliklerden agranülositozis, spinal kord dejenerasyo-
nu ve polinöropatiye kadar değişen komplikasyonlar 
bildirmiştir. N2O’e bağlı nörolojik komplikasyonların 
insidansı ve komplikasyon oluşturması için gerekli 
minimum maruziyet süresi bilinmemektedir (18). 

ADS, anestezi uygulamasından sonra hastanın fiziksel 
durumunu hızlı ve basitçe değerlendirmeye olanak ver-
mektedir (19). Çalışmamızda gruplar arası ADS 9 olma 
süresi N2O grubunda anlamlı olarak yüksek gözlen-
miştir. Remifentanil ile elde ettiğimiz kısa etki süresi 
ve derlenme süresi remifentanil’in anestezist ve cerrah 
tarafından tercih edilmesine neden olmaktadır (10).
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Çalışmamızda bolus dozu 0,5 μg kg-1 infüzyon dozu 
0,2 μg kg-1 dk-1 olmasına rağmen, hasta memnuniyeti 
açısından; N2O ve remifentanil grupları arasında an-
lamlı bir fark saptanmamıştır. Nedeni, N2O’nun anal-
jezik etkisinin de remifentanilde olduğu gibi güçlü 
olması olabilir. Bu etki kısmen opioid reseptörleri ve 
endorfin sistemi ile ilişkilidir (20). Lee ve ark. (21), yap-
tıkları bir çalışmada; kolorektal cerrahide remifen-
tanilin ortalama 0.17 μg kg-1 dk-1 infüzyon oranında 
intraoperatif ağrıyı önlemede % 70 N2O kadar etkili 
olduğu sonucuna varmışlardır. Bu sonuç bize çalış-
mamızda ortaya çıkan N2O ile remifentanilin benzer 
konfor skalasını açıklayabilir. Benzer şekilde, Mat-
hews ve ark. (22), yaptığı bir çalışmada remifentanil 
(0,7 μg kg-1 bolus, 0,085 μg kg-1 dk-1 infüzyon) veya 
N2O (% 66) verilen hastaların derlenme ve memnuni-
yet ölçümlerinde fark olmadığını göstermişlerdir. 

Çalışmamızda PBK, Grup N’de Grup R’den istatis-
tiksel olarak anlamlı bir şekilde yüksek saptanmıştır. 
Bunun nedeni; opioidlerin olasılıkla δ reseptörleri 
üzerinden medullanın postrema alanındaki kemore-
septör trigger zonu (CTZ) uyarmaları ve böylece bu-
lantı ve kusmaya neden olmalarıdır (23). 

Günümüzde volatil anesteziklerin de emetojenik ol-
duğuna dair güçlü kanıtlar vardır (24). Çalışmamıza 
benzer şekilde Apfel ve ark. (25), erken PBK’nın en 
başta gelen nedeninin volatil anestezikler olduğunu 
bildirmiştir ve PBK için yüksek riskli hasta grupla-
rında volatil anesteziklerden kaçınılması gerektiğini 
vurgulamıştır. Ayrıca başka bir çalışmada N2O kul-
lanımının PBK gibi istenmeyen sonuçlarla ilişkili 
olduğu bulunmuştur (26). Çalışmamızı sınırlayan fak-
törlerin başında denek sayımızın az olması gelmekte-
dir. Benzer çalışmalar daha geniş bir denek grubu ile 
tekrarlanabilir.

Sonuç olarak, genel anestezi uygulamaları sırasında 
remifentanil ile daha hızlı derlenme ve daha az PBK 
sağlanmış olmakla birlikte, hem remifentanil hem de 
N2O ile benzer şekilde stabil bir hemodinamik etki ve 
konforlu bir genel anestezi sağlanmıştır.
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