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OZET

Amac: Propofol enjeksiyon agrisi ile sik¢a karsilasiimaktadir. Propofol enjeksiyon agrisint dnlemek igin
en sik kullanilan ve en etkili ajan lidokaindir. Bu calismada propofol enjeksiyonu éncesinde verilen
esmololun agn insidansini azaltmada lidokain kadar etkili olup olmadiginin arastiriimasi
amaclanmistir. Gerec ve yontem: Genel anestezi altinda elektif cerrahi gecirecek olan 93 hasta rast-
gele U¢ gruba ayrilip, propofol enjeksiyonundan énce ilk gruba 20 mg esmolol, ikinci gruba 20 mg
lidokain ve son gruba 2 ml salin intravendz olarak verildi. Daha sonra oda isisindaki propofolden 2
mg/kg olacak sekilde her 4 saniyede 2 ml verildi. Agr sozIU olarak dért puanli skala ile, agri yok (0),
hafif (1), orta (2), siddetli (3), olarak degerlendirildi. Bulgular: Demografik verilerde G¢ grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu. Kontrol grubunda agri insidansi (% 77,42) esmolol grubu (%
32,26) ve lidokain grubundan (% 38,7 1) daha yuksekti ve sonuclar istatistiksel olarak anlamliydi (p<
0,05). Esmolol ve lidokain gruplarindaki agr insidansi benzerdi ve sonuclar istatistiksel olarak anlamili
degildi (p>0,05). Sonuc: Propofol enjeksiyonu oncesinde yapilan esmololun enjeksiyon agrisini
lidokain kadar azalttigi sonucuna vardik. Agri Uzerindeki bu olumlu etkisi nedeniyle, uygun hastalar-
da propofol enjeksiyonundan dnce esmolol kullaniminin faydali olacagini dasunuyoruz.
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SUMMARY
The comparison of the effects of esmolol and lidocaine on propofol injection pain

Aim: Pain is often experienced when propofol is injected. Lidocaine is often used and most effec-
tive agent in preventing the propofol pain injection. In this study we aimed to assess if esmolol given
before propofol is as effective as lidocaine in reducing the incidence of the pain. Material and
method: Ninety three patients scheduled for elective surgery under general anesthesia were ran-
domly allocated to three groups to receive either esmolol 20 mg, O< or lidocaine 20 mg or saline 2
ml intravenously before propofol was injected. Then 2 mg/kg propofol at room temperature was
injected as 2 ml every 4 seconds. Pain was assessed verbally and scored as none (0), mild (1), mod-
erate (2), severe (3). Results: There was no statistically difference in demographic datas between
three groups. In the control group, the incidence of pain (% 77,42) was higher than in the esmolol
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group (% 32,26) and lidocaine group (% 38,71), and the results were statistically significant (p<
0,05). The incidence of pain in the esmolol and lidocaine groups were similar and there was no sta-
tistically difference between these two groups (p>0,05). Conclusion: Pretreatment with esmolol
was equally as effective as lidocaine in reducing the propofol injection pain. Because of this effect,
we thought that esmolol can be used for preventing propofol injection pain in appropriate patients.

Key words: Propofol, esmolol, lidocaine, pain.

Propofol iki isopropil grubunun eklendigi bir
fenol halkasindan olusan, yagda yuksek
oranda coztnen, kisa etkili bir ajandir (1). in-
duksiyon ve idamede kullanilan propofol ide-
ale yakin bir anestezik ajandir (2). intraventz
yolla verilen propofolin en dnemli dezavan-
taji enjeksiyon sirasinda agri yapmasidir (3).
Ozellikle elin dorsalindeki venlerden yapildi-
ginda enjeksiyon agrisinin % 30-90 arasinda
oldugu bildirilmistir (4). Propofolun enjeksi-
yon agrisini azaltmak icin lidokain, opioidler,
tiyopental, ondansetron, metoklopramid, ke-
tamin gibi bircok ajan uygulanmaktadir (5,
6). Bunlardan en sik kullanilan 0,5 mg/kg int-
ravenoz lidokain olup, etkinligi yapilan calis-
malarda gosterilmistir (7).

Esmolol hidroklorur (Brevibloc®, Baxter He-
althcare Corporation Mayne Pharma (PR)
Inc.Aquadilla Puerto Rico /USA), (metil 3-4-[2-
hidroksi-3-(izopropilaminopropoksi-fenil] pro-
piyonat hidroklorid) etkisi hizli baslayan ve
cok kisa sureli olan, vaskuler komponentte
hepatik ve renal fonksiyonlardan bagimsiz
olarak inaktive edilen 3, selektif adrenerjik re-
septor blokeridir (8). Esmolol (-) kronotrop ve
inotrop etkileri ile kardiyak debiyi (KD) azalt-
maktadir. Fakat KD'deki bu azalma doza ba-
gimh olup, 100-200 mg intravendz bolus
dozlarinda ortaya ¢cikmaktadir (9). Ortalama
17 mg/dk inflzyon dozunda KD'de % 14
azalma gorualmustar (10). 0,5 mg/kg/dk  in-
flzyon dozunda ise KD % 33 oraninda azal-
maktadir (11). Uygun ydkleme dozuyla birlik-
te, 0,05-0,3 mg/kg/dk dozunda verilen es-
mololun kan duzeyleri 5 dakika icinde kararli
duruma ulasmakta ve bu doz araliginda uy-
gulandiginda, dozla orantili hemodinamik
etkiler ortaya cikmaktadir. inflzyona devam
edildigi surece 3 blokaj etkileri gorulur ve in-
fUzyonun sonlandirimasinin ardindan 10-20

168

dakika icinde 3 blokaj etkileri ortadan kalk-
maktadir (10). Anestezide trakeal entubasyo-
na stres yaniti onlemede, intra ve postopera-
tif hipertansiyon kontrolUnde ve tasiaritmi te-
davisinde kullanilmaktadir (12). Literaturde,
f3, selektif adrenerjik reseptor blokerlerin
anestezik gereksinimini azalttgi, hipnozu ar-
tirdigr gosterilmistir (13).

Bu calismada hizli ve kisa etkili bir 3, selektif
adrenerjik reseptor blokeri olan esmololtn
propofol enjeksiyon agrisi Gzerine etkisinin
arastinlmasi amaclanmistir.

GEREC VE YONTEM

Fakdlte etik kurul onayr ve hastalarin yazil
onayini takiben elektif cerrahi gecirecek ASA
HI grubu 18-55 yas arasi 93 hasta calismaya
dahil edildi. ASA IIIHV grubu hastalar, kardiak
problemi olanlar, antidisritmik tedavi alanlar,
propofol allerjisi oldugu bilinenler, gebeler,
emziren kadmlar, antiepileptik tedavi alanlar,
lipit metabolizma bozuklugu olanlar calisma
disi birakildi.

Cerrahiden bir saat 6nce tum hastalar intra-
vendz 0,5 mg atropin ile premedike edildi.
Operasyon odasinda hastalar EKG, noninva-
ziv kan basinci ve pulsoksimetri ile monitorize
edilerek 20 G kandl ile el sirtindan damar yo-
lu acildi. Rastgele secilen hastalar u¢ gruba
ayrildi. Birinci gruba (E) 20 mg 2 ml IV Esmo-
lol, ikinci gruba (L) 20 mg 2 ml % 1 IV Lido-
kain, Ggcuncu gruba (K) 2 mi salin verildi. Has-
talara enjeksiyon sirasinda herhangi bir ra-
hatsizlik veya agr duyarlarsa belirtmeleri sOy-
lendi. llaclar verildikten 45 sn sonra 2mg/kg
oda sisindaki  propofol calisma disindan bir
anestezist tarafindan her 4 saniyede 20 mg
enjekte edildi. Agr, sozlu olarak hastanin bi-
linci gidene kadar sorgulandi. Agri dort pu-
anl skala ile degerlendirildi. 0 — agr yok, 1
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— hafif siddette agr (herhangi bir davranista
bulunmadan soruya cevaben agri olmasi), 2
— orta siddette agn (davranissal bulgularin
eklendigi, soru soruldugunda ya da sorulma-
dan agr oldugunun belirtiimesi), 3 — ¢ok
siddetli agri (yUksek sesle bagirma ya da goz-
lerden yas gelmesi, yazde agr ifadesinin ol-
masi gibi eslik eden davranissal bulgularin
varligi) (14).

Tam istatistiksel degerlendirmeler SPSS 10.0
programi kullanilarak yapildi. Kategorik de-
giskenler toplamin yGzdesi, sayisal degisken-
ler ise ortalama deger + standart sapma ola-
rak ifade edildi. Kategorik degiskenlerin ista-
tistiksel karsilastirmasinda 2 (ki-kare) testi, sa-
yisal degiskenlerin karsilastiriimasinda ise veri-
ler duzenli dagildigr icin tek yonla varyans
analizi ("one-way ANOVA") kullanildi. p<
0.05 degerleri istatistiksel olarak anlamli ka-
bul edildi.

BULGULAR

Demografik verilerde, U¢ grup arasinda yas,
cinsiyet, agirlik ve ASA gruplarr agisindan ista-
tistiksel olarak anlamli bir farkhlik olmadig tes-
pit edildi (p>0,05) (Tablo T1).

Propofol enjeksiyon agri insidansi her Gg¢
grup karsilastinldiginda, esmolol grubunda
% 32,26 ve lidokain grubunda % 38,71 bu-

Tablo 1: Olgularin demografik verileri

Propofol enjeksiyon agrisinda
esmalol ve lidokain

lundu. Kontrol grubunda bu oran % 77,42
olarak bulundu. Hasta sayisina gore deger-
lendirildiginde hafif agrn hem esmolol hem
de lidokain grubunda 8 hastada, orta duzey
agri esmolol grubunda 1, lidokain grubunda
3 hastada, siddetli agri ise her iki grupta da 1
hastada gozlendi. Buna gore esmolol ve li-
dokain grubunda toplam agn daha azdi ve
sonuclar da istatistiksel olarak anlamlydi (p<
0,05) (Tablo 2).

TARTISMA

Propofol deriyi, mukoz membranlar ve ve-
noz intimay irite eden, fenol grubu ideale
yakin bir intravendz (IV) anestezik ajandir
(15). Bu calismada propofol enjeksiyonu on-
cesi yapilan 20 mg IV esmololin 20 mg lido-
kain ile esdeger sekilde agr insidansini azalt-
tig1 gosterilmistir. Eriskinlerde propofol enjek-
siyonunda agri insidanst % 28-90 arasindadir
(16). Calismamizda kontrol grubunda propo-
fol enjeksiyonu dncesinde verilen 2 ml salin
ile agn insidansi % 77,42 oraninda olmus-
tur.

Propofol enjeksiyonu sirasinda meydana ge-
len agrinin mekanizmasi tam olarak aciklana-
mamakla birlikte etkileyen bircok faktoran
varhigi bilinmektedir. Bunlar; enjeksiyonun el
dorsalindeki venlerden yapilmasi, propofo-
Ian isisi, ilacin verilis hizi, akdz faz propofol

GRUP E (n=31) GRUP L (n=31) GRUP K (n=31)
Yas (yil) 33,5+£11,6 32,8+11,8 33,2+ 12,4
Cinsiyet(E/K) 15716 16/ 15 15716
Agirlik (kg) 57,2+ 124 56,8 + 14,8 554+11,2
ASA (I/11) 16/ 15 15716 15716
Veriler hasta sayisi (n) ve ortalamaya (+ SD) goére belirtilmistir.
Tablo 2: Propofol enjeksiyonu sirasindaki agri insidansi
Grup Agri Yok(0) Toplam Agri Hafif (1) Orta (2) Siddetli (3)
n(%) n(%)
Esmoilol 21% (67,74) 10%(32,26) 8 * 1* 1*
Lidokain 19%(61,29) 12%(38,71) 8 * 3* 1*
Kontrol 7 (22,58) 24 (77,42) 4 11 9

* p< 0,001 kontrol grubuna gore degisim, veriler adet ve toplamin ylzdesi olarak belirtilmistir.



Selcuk Tip Dergisi
2006

konsantrasyonu, kanin tamponlama etkisi,
opioid ve lokal anestezik gibi ajanlarla birlikte
verilimesidir (17). Yapilan calismalar propofol
enjeksiyon hizinin 10 mg/sn oldugunda agr
insidansinin - azaldigini  gostermistir  (18).
1977 yiindan gunumuze kadar propofol en-
jeksiyon agrisi klinikte problem olarak karsimi-
za cikmustir (19). Bu agriyr azaltmak icin bir-
cok yontem uygulanmissa da klinikte en sik
kullanilani propofol enjeksiyonu oncesinde
V' lidokain yapilmasidir. Amid yapisinda bir
lokal anestezik olan lidokain, kinin kaskadini
stabilize ederek bu indirekt etki ile agn insi-
dansini azaltmaktadir (2). Ayrica propofol
emulsiyonuna lidokainin eklenerek enjekte
edilmesinin de emdlsiyonu destabilize ede-
rek agr insidansini azaltugi Liley ve arkadas-
larnin (20) yaptgi calismada gosterilmistir.

Propofol enjeksiyon agrisinin kimyasal meka-
nizmasi, damar endotelinin (dzellikle tunica
media ve intima) propofolle direkt irritasyonu
sonucunda kininlerin serbestlesmesidir (4).
Propofol kinin-kallikrein sistemini aktive ede-
rek bradikinini serbestlestirmekte ve boylelik-
le vendz dilatasyon, hiperpermeabilite olus-
makta ve bu da propofolin serbest sinir uc-
larlyla daha fazla temas etmesini saglayarak
agryr olusturmaktadir. Enjeksiyonun yavas
yapiimasi da endotel ile propofolun aktif
komponentinin etkilesimini uzatarak daha
fazla agn olusturmaktadir. Scott ve arkadasla-
r (21) yaptiklarn calismada enjeksiyonun ya-
vas yapildiginda agrinin artugini gostermis-
lerdir. Niazi ve arkadaslari (22) ise verilen top-
lam enjeksiyon hizinin 10-20 sn. oldugunda
agnnin azalacagr ya da gecikecegini bildir-
mislerdir. Huang ve arkadaslar (23) ise calis-
malarinda kanulasyondan IV sivi verilmesinin
de agnyi etkiledigini, hizli giden sivinin pro-
pofoll daha dilte ederek damar ceperiyle te-
masini azaltugini ve daha az agr oldugunu
bildirmislerdir. Calismamizda enjeksiyon hizi
her 4saniyede 20 mg propofol verecek sekil-
de ayarlanmis, agn insidans sorgulamasi ise
enjeksiyon sonrasi 16-20 saniyeye kadar ya-
pilmistir ki bu da literatUrde belirtilen enjeksi-
yon hizina uymaktadir. Hizin bu sekilde ayar-
lanmasindaki amac¢ propofolin geciken agri
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etkisinin de degerlendirilebilmesidir. CUnku
temas ile olusan kininler enjeksiyon agrisin-
daki bu indirekt etkiden sorumlu tutulmustur
(23). Calismamizin sonucunda selektif 3; ad-
renerjik reseptor blokeri olan esmololun lido-
kain kadar etkili oldugu sonucuna vardik.
Asik ve arkadaslan (17) calismalarinda, selek-
tif 3, adrenerjik reseptor blokeri olan metop-
rolol ile lidokaini karsilastirmislar ve bizim ca-
lismamizla benzer sonuclar elde etmislerdir.
Metoprololun hem direkt (erken) hem de in-
direkt etkiyle agryr azalttigini gostermislerdir.
Esmolol de kisa etkili, yarlanma émrd 9 daki-
ka olan selektif bir 13, adrenerjik reseptor blo-
keridir. Propranololden farkli olarak esmolo-
ltn minimal sedatif etkisi oldugu, bu neden-
le anestezik tuketimini azalttigr ve analjezik
Ozelliklerinin de oldugu, ayrica kan beyin ba-
riyerini de gecmedigi yapilan calismalarda
gosterilmistir (24). Kan beyin bariyerini geg-
memesi nedeniyle lipofilik blokerler gibi sant-
ral sinir sisteminde yan etkilere neden olma-
maktadir (25). Van den Broek ve arkadaslari
(26) calismalarinda esmololun genis terapo-
tik indeksi ve kisa yart Omrl nedeniyle hasta
agirhgindan ziyade sabit bir dozda verilmesi-
nin daha uygun oldugunu bildirmislerdir.
Ratlarda yapilan baska bir calismada esmolo-
ltn lokal anestezik ozelliginin de oldugu gos-
terilmistir (13). Esmolol 3, adrenerjik resep-
torleri bloke etse de bu selektif etki mutlak
degildir. Brons ve damar kaslarinda bulunan
3, reseptorleri de inhibe edebilir (27). Esmo-
lolin vazodilatator etkisi ile venoz akimi artir-
digl ve damar ceperiyle temas eden propofo-
1Gn boylelikle dilde edildigini, bu nedenle de
propofol enjeksiyon agrisini azaltugini do-
sunmekteyiz. Ayrica lokal anestezik Ozelligi
de gosterilmis olan esmololun lokal aneste-
zikler gibi kinin kaskad stabilizatora gibi rol
oynayarak enjeksiyon agrisini azaltmis olabi-
lecegi kanisindayiz. LiteratGrde esmolol kulla-
niminin propofol gereksinimini de azalttigina
dair calismalar bulunmaktadir. Wilson ve ar-
kadaslari (24) 1 mg/kg bolus ve ardindan
250 pg/kg/dk infuzyonla verilen esmololun,
propofolun indUksiyon dozundaki gereksini-
mi %25-45 oraninda azaltugini gostermisler-
dir.
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Sonug olarak 20 mg esmololun propofol en-
jeksiyonundan once verildiginde, enjeksiyon
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