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Elektif cerrahi girisim uygulanacak hastalarda oral omeprazol,
ranitidin ve famotidinin mide sivis1 voliimii ve ph’si iizerine
etkilerinin karsilastiriimas:

Comparison of the effects of oral omeprazole, famotidine and ranitidine on
gastric volume and ph in elective surgery patients
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OZET
Amag: Calismanizda H2 reseptor blokeri clan famotidin ve
ranitidinle, bir H-K+-ATP az inhibitéri olan omeprazoliin
genel anestezi altinda, elektif cerrahi girigim uygulanan has-
talarin mide swist voliimii ve pH’st iizerine etkilerinin aragti-
rilmast amaglannugtir.
Gereg ve yontem: Hastane Etik Kurulu izniyle, calismaya ali-
nan ASA I-II grubundan 80 olgu randomize olarak 4 gruba
ayrildi. Anestezi indiiksiyonundan 2 saat once, 20 mg omep-
razol (Grup 1), 150 mg ranitidin (Grup 2), 40 mg famotidin
(Grup 3) 10 ml su ile oral olarak verildi. Kontrol grubu olan
Grup 4'teki hastalara sadece 10 ml su igirildi. pH kateteri na-
zogastrik yolla hastalara yutturuldu ve mide sivist pH'st prob
takildiktan sonra cerrahi girisim boyunca ve operasyon son-
rast 30 dakikalik dénemde éigiildii.
Bulgular: Anestezi indiiksiyonu ve ekstiibasyonda afinan mi-
de swvisi voliimleri kontrol grubunda diger 3 gruba gore an-
lamh derecede yiiksekti (p<0.001). Grup 2’ de mide sivist vo-
liimleri grup 1 ve 3 e gére anlaml derecede diigiiktii
(p<0.001). Aspirasyon riski yiiksek olan olgu sayist grup I, 2,
3'te kontrol grubuna gore anlamh olarak diigiiktii (p<0.05).
Peroperatuar ve derlenme doneminde élgiilen mide svist pH
degerleri kontrol grubunda diger 3 gruba gére anlamli dere-
cede diigiiktii (p<0.001).
Sonug: Anestezi sirasindaki asit aspirasyon proflaksisinde fa-
motidin, omeprazol ve ranitidinin giivenli olarak kullanilabi-
lecegini gordiik.
Anahtar kelimeler: Gastrik voliim, gastrik pH, aspirasyon
pRomaonisi

SUMMARY
Objective: In our study we aimed to compare the effecis of H2
reseptor blockers (famotidin and ranitidine) and H-K ATPase
inhibitor (omeprazole) on intragastric volume and pH in pati-
ents undergoing elective surgery under general anesthesia.
Study design: After the approval by the Medical Ethics Com-
mittee of our hospital, 80 patients in ASA I-1I physical status
randomized into four groups .The patients were given 20 mg
omeprazole (group 1) or 150 mg ranitidine (group 2) or 40
mg famotidine (group 3) by orally with 10 mi water 2 hours
before anaesthesia induction. The patients in control group
{group 4) were given 10 mi water alone. pH electrode was in-
serted transnasally and than gastric volume and pH measu-
red at peroperative and 30 minutes posioperative periode.
Results: Gastric volume was significantly higher in group 4
than other three groups ar anaesthesia induction and extuba-
tion (p<0.001). Gastric volume values were significantly lo-
wer in Group 2 than group I and 3 (p<0.001). Number of
high aspiration risk patients were significantly lower at group
1,2, 3 than group 4 (p<0.05). Gastric volume pH values were
lower at group 4 than the other groups peroperatively and
recovery period (p<0.001 ).
Conclusion: This study showed omeprazole, famotidine and
ranitidine can be used in to prevent gastric acit aspiration
during general anesthesia safely.
Keywards: Gasiric volume, gastric pH, aspiration pneumonia
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GIRIS

Genel anestezi komplikasyonlarindan biri
de, mide asit igeriginin aspirasyonudur. Bu cer-
rahi mortaliteyi artiran sebeplerden biri olmayi
siirdiirmektedir. Yapilan arastirmalar mide sivisi
pH’s1 2.5 altinda ve mide sivisi voliimii 0.4
ml/kg’dan fazla olan hastalarin asit aspirasyonu
bakimindan risk grubunda olduklarini goster-
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mektedir. Elektif cerrahi girisim geciren erig-
kinlerin %30-50’sinde mide s1vis1 voliimiiniin
25 ml’nin iizerinde ve % 64-82’sinde de mide
stvist pH’simin 2.5 altinda oldugu saptanmisgtir.
Bu nedenle genel anestezi altinda ameliyat edi-
lecek hastalarin mide sivis1 voliimii ve asidite-
sini azaltacak ilaglarin proflaktik olarak kulla-
nimi faydali olabilir. Giiniimiizde ranitidin ve
famotidin bu amagcla en sik kullanilan ajanlar-
dir. Bir proton pompa inhibitorii olan omepra-
zol ise mide pariyetal hiicresindeki asit sekres-
yonunda son basamak olan H-K-ATP az enzi-
mini inhibe ederek asit sekresyonunu cabuk ve
uzun bir sekilde baskilamaktadir.

Bu calismamizda H2 reseptdr blokeri olan
famotidin ve ranitidinle, bir H-K-ATP az inhi-
bitorii olan omeprazoliin genel anestezi altinda,
elektif cerrahi girisim uygulanan hastalarin mi-
de s1vis1 pH’s1 ve voliimii iizerindeki etkilerinin
aragtirtlmasi amaglanmustir.

GEREC VE YONTEM

Hastane Etik Kurulu izniyle, ASA I-II gru-
bundan 18-65 yag arasi 80 olgu caligma kapsa-
mina alinarak randomize olarak 4 gruba ayrildi.
Anestezi indiiksiyonundan 2 saat énce, 20 mg
omeprazol (Grup 1), 150 mg ranitidin (Grup 2),
40 mg famotidin (Grup 3) 10 ml su ile oral ola-
rak verildi. Kontrol grubu olan Grup 4’teki has-
talara sadece 10 ml su icirildi. Mide pH's1 6lgii-
mii i¢in; internal referansli, tek kanalli antimon
pH elektrotlar (Zinetics 10-24 single Channel
probe) kulianildi. pH degerleri Zinetics digit-
rapper portable iinite ile kaybedildi (Resim 1).
Tampon soliisyonlar (pH=7,01 ve pH=1,07).
Anestezi indiiksiyonundan 20 dakika 6nce pH
kateterleri nazogastrik yolla hastalara yutturuil-
du. Yutma iglemini takiben, geri gekme ydntemi
ile 6zofagogastrik bileske seviyesi saptandiktan
sonra, katater 15 cm daha distale itilerek, bantla
burna tesbit edildi. Mide stvis1 pH's1, pH probu
takildiktan hemen sonra, cerrahi girigim boyun-
ca ve operasyon bitiminden sonraki 30 dk'lik
derlenme periyodunda, 10’ar dakikalik aralarla
olgiildi ve kaydedildi. Anestezi indiiksiyonu ve
entiibasyon 3-5 mg/kg tiyopentol ve 0.1mg/ kg

vekiironyum kullanilarak yapildi. Anestezi ida-
mesinde 3+51t/dk O2 +N20 ve isofluran %0.5-
1.5 inhalasyonu ile analjezik olarak 5 ug/kg
fentanil kullanildi. Nazogastrik tiipiin mide
icinde oldugu hava enjeksiyonu ve epigastriyu-
mun oskiiltasyonu ile dogrulandiktan sonra, 10
cm'lik ara ile iki kez proksimale ¢ekilerek, has-
tanin pozisyonu saga, sola ve 30° bas asag1 de-
gistirilerek, mide sivisi aspire edilmeye caligil-
di. Mide s1vis1 voliimii, anestezi indiiksiyonun-
da, nazogastrik tiiplin yerlestirilmesinden he-
men sonra ve ameliyat sonunda ekstiibasyorn-
dan 6nce olmak iizere 2 kez 6lgiildii. Ilk 6lciim-
de, aspire edilen mide sivisi miktar1 kaydedildi.
Sonra, nazogastrik tiip aracilig ile tekrar mide-
ye geri verildi. Bu islem ekstiibasyonda yapilan
aspirasyondan sonra tekrarlanmadi.

Her grupta yas, kilo, cins, mide voliimii, ila-
cm almmasmndan anestezi indiiksiyonuna kadar
gecen siire, ameliyat siiresi ve ilacin alinimin-
dan ekstiibasyona kadar gecen siire gibi para-
metreler ve dlgiilen pH degerleri kaydedildi. Is-
tatistiksel karsilastirmalar icin Duncan, Stu-
dent's t testi ve Mann Whitney U testleri kulla-
mldi. p degerinin 0.05'den kiigiik olmas: anlam-
I1 kabul edildi.

BULGULAR

Gruplarin demografik ozellikleri ve operas-
yon siireleri bakimindan aralarinda fark gozlen-
medi (Tablo 1).

Hastalara pH probu takildiginda, entiibas-
yon, cerrahi baglangici, cer-rahi siiresi ekstii-
basyon ve derlenme periyodunda 6lciilen mide
sivisi pH deger-leri kontrol grubunda diger iic
gruba gore anlamh derecede diisiik bulundu
(p<0.001). Omeprazol verilen grupta elde edi-
len pH degerleri, ranitidin ve famotidin grubu-
na gore daha diigiiktii, ancak fark istatistiksel
olarak anlamsizdi (p>0.05). Ranitidin ve famo-
tidin gruplarn arasinda belirgin bir fark bulun-
madi (p>0.05) (Grafik 1).

Omeprazol, famotidin ve ranitidin verilen
gruplarda mide sivis1 pH'si anestezi siiresince
5'in iizerinde sey-retmekte, kontrol grubunda
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Tablo 1: Olgularin demografik 6zellikleri ve operasyon siireleri
Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4

Cinsiyet (K /E) * 11/9 10/10 8/12 13/7

Yas (y1l) 43.8+2.51 |37.33+£826| 3942165 [41.24+445

Agirlik (kg) 67.33+£5.80 | 65.84+7.88 | 70.21 £2.81 | 69.42 £ 3.70

Operasyon siiresi| 141.6+6.96 | 138+6.02 | 127.4+4.46|113.5+7.86

(dk)
Grup 1
| Grup 2|
O Grup 3
& Grup 4

Entlibasyon Ekstiibasyon
Zaman

Grafik 1: Entiibasyon ve ekstiibasyonda pH degerieri
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Grafik 2: Entiibasyon ve ekstiibasyonda mide sivist voliim degerleri
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ise bu deger genelde pH 3 ve altinda seyret-
mektedir.

Hem anestezi indiiksiyonu hem de ekstiibas-
yonda alinan mide sivis1 voliimleri bakimndan
ilag verilen hasta gruplan ile kontrol grubu ara-
sinda istatistiksel yonden anlamli fark vardi
(p<0.001). Kontrol grubundaki mide sivisi vo-
liimleri diger 3 gruba gore anlamli derecede
yiiksekti. Grup 2’de mide sivis1 voliimleri grup
1 ve 3’e gore anlamli derecede diigiiktii. (Grafik
2). ‘

Caligmaya katilan olgularda cerrahi sonrasi
bir komplikasyon gelig-memis, klinik ve biyo-
kimyasal bir yan etkiye rastlanmamustir.

TARTISMA

{Ik kez 1946 yilinda Mendelson, aspire edi-
len mide igeriginin asit ol-mas1 nedeniyle pul-

moner hasarlanmaya yol agabilecegini vurgula-

mig ve mide si-visi aspirasyonu geligen obstet-
rik hastalarda kendi adiyla anilan bu sendromu
tarif etmistir (1). Genel cerrahi ve obstetrik has-
talarinin anestezisi sirasmda, mide ige-riginin
aspirasyonu ciddi sonuglara yol agabilmektedir.
Bu durum debil, komatdz ve anestezi sonrasin-
da uyanma safhasindaki hastalarda da geligebil-
meketdir. Yapilan ¢aligmalar mide sivis1 voli-
miiniin 25 ml'nin tizerinde ve mide sivist pH'si-
nin 2,5'un altinda olmasinin genellikle ciddi
pulmoner hasarlanmaya neden oldugunu gos-
termistir (2-3). Kul-lanilan tedavideki ve aspire
edilen materyaldeki farkliliklar, mortalite oran-
larin1 degistirmektedir. Bunun tiim anestezik
sliimlerin %1 ila 20'sinden sorumlu oldugu be-
lirtilmigtir (4-5).

Bizim 80 vakalik ¢aligmamizda, mide sivisi
voliimii 25 ml'nin iizerinde ve mide sivisi pH'st
2.5'un altinda olan hastalar risk grubuna dahil
edilmistir. Kontroi grubunu olusturan 20 hasta-
nin, entiibasyonda 13"iinde (%;65), ekstiibas-
yonda ise 10'unda (%50) mide stvisy pH'si
2.5'un altiindaydi. Yine kontrol grubunda, entii-
basyonda 13 hastanin 5'i (%25), ekstiibasyonda
ise 10 hastanin 9'u (%45), mide voliimleri de
25 ml'nin iizerinde oldugu icin risk gru-bunu
olusturdu.

Bazi1 hayvan deneyleri de bu ¢alismalarin
sonuclarim destekler nitelik-tedir; pH 2,5'un
iizerinde oldugunda 1-2 ml/kg miktarinda mide
s1vis1 sadece gecici hipoksi ve akciger hasarlan-
masma yol agmaktadir. Kedilerde yapilan ¢a-
ligmalarda regiirjitasyon igin gereken miktarin
8-41 mg/kg oldugu goriilmiis-tiir (6). Raydoo
ve arkadasglar1 da (7) ciddi akciger hasarinin
olugmast i¢in 0,8 ml/kg'lik bir mide voliimiiniin
gerektigini belirtmislerdir.

Kennedy ve ark pH ve voliim etkisini arag-
tirdiklari ¢calismalarin-da, akciger hasarinin
olugsmasinda, aspire edilen materyal pH'sinn
daha kritik bir faktor oldugunu gostermislerdir
(8). .
Calismamuz da bu goriis kabul edilerek ya-
piimustir. Kontrol gru-bunda, entiibasyonda, 20
hastadan 5'i (%25), ekstiibasyonda ise 9'u
(%45) risk grubuna girdigi halde, her iki du-
rumda da omeprazol, famotidin ve ranitidin ve-
rilén hig bir hasta, risk grubuna girmemistir. Bu
da kullandigimiz ilaglarin mide sivisi pH'sini
arttirict ve voliimiinii azaltici etkilerini destek-
ler niteliktedir.

Proton pompa inhibitorleri (omeprazol vb)
sadece mide sivis1 pH'sin1 yiikseltmekle kalma-
makta, ayn1 zamanda anestezi indiiksiyonu sira-
sindaki mide sivisi voliimiinii de azaltmaktadir.
Proton pompa inhibitorleri kullaniminin daha
uygun olabildigi diisiiniiimektedir (9).

Bu nedenle ¢aligmamizda, H2 reseptor blo-
keri olan famotidin ve ranitidin ile proton pom-
pa inhibitorii olan omeprazolii kullandik. Esco-
lano ve ark 80 vakalik bir caligmada (10), elek-
tif cerrahi girisim gegirecek hastalarda, anestezi
indiiksiyonundan 2 saat 6nce tek dozda oral ve-
rilen omeprazol, ranitidin ve famotidin'in mide
sivist pH'st ve voliimiinii kontrol grubuna ki-
yasla anlaml olarak degistirdigini gostermigtir.
Cruickshunk ve ark anesteziden 1-3 saat dnce
40 mg intravendz omeprazol vererek yaptiklar
plasebo kontrollii ¢aligmalarinda (11), ilacin
cerrahiden 1 saat énce kullanilmasiyla, daha
yiiksek pH ve daha diisiik voliim degerleri elde
etmiglerdir. Bu aragtirmacilar, tedaviden 3 saat
once ila¢ kullanilan gruptaki tedavi yetersizligi-
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ni gecikmis mide bosalmasi veya artmug rezidii-
el voliim ile agiklamisiardir. Ilacin indiiksiyon
anestezisinden 50 veya 100 dk arasinda once
verilmesi ile en iyi sonucun elde edilebilecegini
belirtmislerdir. Omeprazol, pH 4'iin altinda ak-
tive olmakta, mide pariyetal hiicresindeki H-K-
ATPaz enzimini irreversibl gekilde bloke et-
mekte ve uzun siiren bir asit inhibisyonu sagla-
maktadir. Oral alimindan 2-4 saat sonra maksi-
mal plasma konsantrasyonuna ulagmaktadir
(12). Hlacin yar1 émrii 0,5-1,5 saat arasinda
olup, asit sekresyonu iizerine olan etkisi plasma
konsantrasyonu ile korelasyon gostermemekte-
dir (13).

Caligmamizda, cerrahiden 2 saat nce 20 mg
oral omeprazol verdigimiz hastalarda, ortalama
mide sivis1 pH degeri, entiibasyonda 4,6 ekstii-
basyonda ise 5,1 bulundu. Kontrol grubunda
ortalama mide sivisi pH degeri, entiibasyonda
2,5, ekstiibasyonda 3,1 idi. Bu farklilik omepra-
zoliin pH 4'iin altinda aktive olarak, mide sivist
pH'sinda istenen etkiyi baslattiini gostermigtir.
Sonuglarimiz Cruichsunk ve ark ile uyumludur.

Bouly ve ark ameliyattan dnceki gece ve
ameliyat sabahi 40 mg omeprazol ile 80 mg si-
metidin vererek yaptiklan kargilasirmali galig-
malarinda (14) simetidin'i omeprazole gore da-
ha etkin bulmuglardir. Bu ¢aligmada simetidin
mide asidini yitkseltmekde omeprazole nazaran
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