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Propofol ile Propofol Lipuronun Enjeksiyon Agrisi ve
Hemodinamik Yanit Uzerine Etkilerinin Karsilastinimasi
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Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali

OZET

Amac: Propofol, anestezi indiiksiyonu, idamesi ve sedasyonda sik kullanilan bir anestezik ajandir. En Snemli yan etki-
si enjeksiyon agrisi ve hemodinamik yan etkileridir. Yeni bir formul olan propofol lipuro ile enjeksiyon agrisinin azaldigi
belirtilmektedir. Calismamizda subanestezik dozda propofol ile propofol lipuronun enjeksiyon agrisi ve hemodinamik
yanit izerine etkileri karsilastirilmustir.

Gerec ve Yontem: Calismaya dahil edilen 150 hastanin yarisina 2 mL % 1 propofol (Grup P) diger yarisina da 2
mL % 1 propofol lipuro (Grup PL) 1mL sn! hizinda verildi. Besinci sn’de agri skorlari ve hemodinamik bulgular kay-
dedildi.

Bulgular: Grup P’deki hastalarin hepsi enjeksiyon agrisi duyarken, Grup PL'de 17 hasta (% 22,7) hi¢ agri duymadi.
Siddetli agri duyan hasta sayisi Grup P'de 44 (% 58,7), Grup PL’de ise 20 (% 26,7) idi (p=0.001). Hemodinamik yanit
her iki grupta benzerdi.

Sonug: Propofol lipuro, daha az enjeksiyon agrisina neden olmasi nedeniyle propofole tercih edilebilir.

Anahtar kelimeler: Propofol, Propofol lipuro, agr
SUMMARY
A Comparison of the Effects of Propofol and Propofol-Lipuro on Injection Pain and Hemodynamic Response

Objective: Propofol is an anesthetic agent used frequently for the induction and maintenance of anesthesia, and
sedation as well. Its most important side effects are injection pain, and hemodynamic side-effects. There are reports
stating that with a new formula (Propofol-Lipuro) injection pain is reduced. In our study the effects of sub-anesthetic
dose of propofol and Propofol-Lipuro on injection pain and hemodynamic response have been compared.

Material and Methods: To 75 patients included in the study, 2 mL 1 % propofol (Group P), and to another 75 cases
2 mL 1 % Propofol-Lipuro (Group PL) were administered at a rate of 1 mL s™'. Pain scores and hemodynamic findings
at the postinjection 5% secs were recorded.

Results: While all the patients in Group P felt injection pain, 17 patients in Group PL (22.7 %) did not feel any pain at
all (p<0.05). Severe pain was felt by 44 (58.7 %) in patients Group P, and only 20 cases (26.7 %) in Group PL (p<0.05).
Hemodynamic response was similar in both groups.

Conclusion: Propofol-Lipuro can be preferred over propofol due to its milder injection pain.
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GIRiS

Propofol, anestezi induksiyonu, idame-
si ve sedasyonda, bulanti-kusmanin 6n-
lenmesinde, pruritiste ve kas gevseticisiz
endotrakeal entibasyonda kullanilan bir
ajandir.’% En 6nemli dezavantaji yetiskin-
lerde % 32-67 oraninda gérilen enjeksi-
yon agrisidir.®) Bu agridan serbest propo-
fol konsantrasyonunun sorumlu oldugu
ileri strtlerek propofoldeki tasiyici lipit
olan Uzun Zincirli Yag asitleri (UZY) yeri-
ne, taslyici emulsiyon olarak Uzun ve Orta
Zincirli Yag asitlerinin kullanildigi (UZY-
OZY) propofol lipuro Uretilmistir. Yapilan
calismalarda propofol lipuro ile enjeksi-
yon agrisinin daha az oldugdu ileri stral-
mektedir.®® Bu c¢alismada yetiskin has-
talarda propofol ve propofol lipuronun
subanestezik dozda verilmesiyle ortaya
cikabilecek enjeksiyon agrisi ve hemodi-
namik yanit karsilastirilmistir.

GEREC ve YONTEM

Calismamiza kurumumuz etik kurul ona-
yi alindiktan sonra elektif cerrahi plan-
lanan, genel anestezi uygulanacak 18-60
yas arasi, ASA I-ll, 150 hasta dahil edildi.
Propofol ve propofol lipuro ampulleri en-
jeksiyondan 20 dk. 6nce oda isisinda bek-
letildi. Prospektif ve tek kor olarak planla-
nan calismamizda, randomizasyon kapali
zarf yontemi ile yapildi. Hastalar Grup P
(Propofol) ve Grup PL (Propofol Lipuro)
olmak Uzere esit sayida iki gruba ayrildi.

ilac uygulamalari ayni anestezist tarafin-
dan gerceklestirildi. Preoperatif tim has-
talara operasyondan 1 saat 6nce el sirtin-
dan 20 G kanul ile periferik damar yolu
acildi. 0,03 mg kg intraven6z midazolam
ile premedikasyon yapildi. Operasyon
odasina alinan hastalara elektokardiyog-
ram (EKG) noninvaziv kan basinci ve peri-
ferik oksijen saturasyonu (SpO,) monit6-
rizasyonu uygulandi. YUz maskesi ile 5 L
dk'0, ile 5 dk. preoksijenizasyon yapildi.
induksiyon dozundan énce, Grup P'ye % |
propofol’den ( Propofol % 1, Abbott) 2
ml, Grup PL'ye ise % 1 propofol lipuro’dan
(Propofol-Lipuro 1 %, Abbott) 2 mL olmak
Uzere, otomatik enjektér pompasi (B. Bra-
un Melsungen AG/Germany) ile 1 mL sn™
sabit hizda enjekte edildi. Ardindan % 0,9
NacCl 6-10 mL kg sa' hizinda verildi. Has-
talarin propofol enjeksiyonundan énce
ve enjeksiyon bitiminde Sistolik (SKB), Di-
astolik (DKB) ve Ortalama Kan Basinglari
(OKB), Kalp Atim Hizi (KAH) ve periferik
oksijen saturasyonlari (SpO,) kaydedildi.
Besinci saniyenin sonunda enjeksiyon ag-
risina yanit Verbal Rating Scale (VRS-S6zel
Agri Skalasi) skoruna gore degerlendirildi
(Tablo 1). VRS skorlamasindan sonra tim
hastalarda standart anestezi indUksiyonu
gergeklestirildi.

Istatistik
Daha 6nce Kam ve ark.’nin® yaptigi ca-

lismada, propofol lipuro uygulamasinda
agri duydugunu belirten hastalarin VRS

Tablo 1. Verbal rating scale.

Agn Skoru Tanim

0 Puan

Agri ve rahatsizlik hissi yok

1 Puan Hafif derecede rahatsizlik hissi
2 Puan Orta derecede agri hissi
3 Puan

Siddetli agri hissi ve/veya yUz burusturma veya kol ¢cekme
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skoru 2,4 olarak bulunmustur. Calisma-
mizda VRS skorlarinda 1,3’lik azalma icin;
:0,05 ve calismanin gici % 80 olmasi
icin érneklem grubunun 64 hasta olmasi
gerektigini belirlendi. Calismanin glicini
arttirabilmek ve cesitli nedenlerle ¢alisma
disi birakilabilecek hastalar da g6z 6nuU-
ne alinarak her iki gruba 75 hasta dahil
edildi. Cinsiyet, ASA, VRS skorlari gibi
kategorize degiskenler ki-kare testi ile,
normal dagilima uyan surekli degisken-
ler icin gruplar arasi karsilastirmalarda
Student t testi, grup ici karsilastirmalarda
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bagiml gruplarda t testi (paired sample
t-test), normal dagilima uymayanlar icin
ise sirasyla Mann-Whitney U ve Wilcoxon
signed ranks testi ile analiz edildi. P<0,05
degeri istatistiksel olarak anlamh kabul
edildi.

BULGULAR

Hastalarin demografik verileri her iki
grupta benzer bulundu (Tablo II). Agri
skorlari karsilastirildiginda; Grup P'de agri
ve rahatsizlik hissi olmayan (VRS=0) has-

Tablo Il. Demografik veriler (Ort+SS veya n).

Grup P (n=75) Grup PL (n=75) P
Yas (yil) 36+11 39+11 0.07
Cinsiyet (E/K) 25/50 20/55 0.37
Vacut agirhgr (kg) 71+17 71x15 0.94
ASA (I/1) 59/16 43/32 0.005"

: Gruplar arasi karsilastirmada p<0.05

Tablo Ill. Gruplar arasinda agn skorlarinin karsilastirmasi (n).

Agn Skoru (VRS) Grup P n=75 (%) Grup PL n=75 (%) P

0 0 (0) 17 (27,7)

1 12 (16,0) 11 (14,7)

2 19 (25,3) 27 (36,0)

3 44 (58,7) 20 (26,7) 0.001*

: Trend ki-kare testi ile Gruplar arasi karsilastirmada p<0.05

Tablo IV. Gruplarin enjeksiyon baslangici ve sonrasinda hemodinamik ve solunumsal yanitlarinin
karsilastirilmasi (Ort+SS veya ortanca [en kiiciik-en biiyiik]).

Grup P n=75 Grup PL n=75
Parametreler EB EB ES
OKB (mmHg) 98+12 105+14" 102+14 10314
KAH (atim dk") 82+15 86+16" 87+13 89+14*
SpO, (%) 99,56 [97-100] 99,83 [98-100]" 99,71 [96-100] 99,84 [97-100]

EB: Enjeksiyon Baslangici, ES: Enjeksiyon Sonu, OKB; Ortalama Kan Basinci, KAH: Kalp Atim hizi,
*: Grup ici baslangi¢c degerine gére karsilastirmada p<0.05.
: Grup ici baslangi¢ degerine gére karsilastirmada p<0.05, Wilcoxon signed ranks test.
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ta sayisi O iken, bu sayr Grup PL'de 17 (%
27,7) olup, aradaki fark anlamli idi. Hafif
derecede rahatsizlik hissi olan (VRS=1) ve
orta derecede agri duyan (VRS=2) hasta-
larin sayisi her iki grupta benzerdi. Grup
P'de siddetli agn hissi ve/veya yuz burus-
turma, kol ¢ekme bulgulari (VRS=3) olan
hasta sayisi 44 (% 58,7), Grup PL'de ise 20
(% 26,7) idi. Grup P'de siddetli agri duyan
hasta sayisi Grup PL'den anlamli derecede
fazla idi (p=0.001) (Tablo lII).

Grup ici karsilastirmalarda da KAH, OKB
ve SpO, degerleri Grup P'de enjeksiyon so-
nunda baslangi¢ degerlerine gére anlamli
olarak yuksek bulundu (sirasiyla; p=0.004,
0.001, 0.001). Grup PL' de KAH enjeksiyon
sonunda anlamli olarak artti (p=0.015),
OKB ve SpO, enjeksiyon sonunda baglan-
gi¢ degerlerine gore benzer seyretti (Tab-
lo IV). Gruplar arasinda hemodinamik ve
solunumsal yanit benzer bulundu.

TARTISMA

Propofol anestezi indiksiyon ve idame-
sinde sik kullanilan bir ajandir. Ancak,
enjeksiyonu sirasinda gorulen agri, has-
ta konforunu bozmaktadir."? Propofole
bagl enjeksiyon agrisinin iki temel meka-
nizmasi oldugu ileri strtlmektedir. Birin-
cisi propofolln icerdigi fenol gruplarinin
direkt olarak cildi, mukoz membranlari
ve vendz duvar intimasini tahris ederek
buralarda bulunan nosiseptoérleri ve ser-
best sinir uclarini uyarmasi, ikincisi de
propofolun endoteli indirekt etkileyerek
kinin-kalikrein sistemini aktive etmesidir.
(1-13) Propofole bagl enjeksiyon agrisini
azaltmak icin ¢esitli yéontemler uygulan-
mistir. Propofole lidokain eklenmesi, so-
lGsyonun sogutulmasi veya dilte edilmesi,
ondansetron, efedrin, opioidler, tiyopen-
tal, ketamin ve parasetamol ile 6n tedavi
yapilmasi bu yéntemler arasindadir.('420

Pratikte en sik kullanilan propofolle bir-
likte cesitli hiz, konsantrasyon ve dozda
lidokain verilmesidir. Propofole lidokain
eklenmesinin enjeksiyon agrisini dnleme-
deki roll yalnizca lokal anestezik etkisin-
den kaynaklanmaz. Ayni zamanda Ph'yi
disUrerek propofolin lipid faza hizlica
yayllmasini ve lipit emulsiyondaki serbest
propofol konsantrasyonun azalmasini da
saglar. Ancak, propofole lidokain ilave-
si enjeksiyon agrisini azaltmasina karsin
propofol emdulsiyonunun stabilizasyonu-
nu bozabilir.@"

Doenicke ve ark.® 1997'de orta ve uzun
zincirli yag asitlerinden olusan yeni pro-
pofol lipuronun enjeksiyon agrisini azalt-
tigin1 belirtmistir. Propofol lipuroda to-
tal propofol konsantrasyonu propofolle
benzerdir ama serbest propofol konsant-
rasyonu daha azdir.??? Azalmis serbest
propofol konsantrasyonunun enjeksiyon
agrisini azalttigi 6ne sartlmektedir.®® Ca-
lismamizda propofol lipuro ile hastalarin
% 27,7'sinde agrinin tamamen yok oldu-
gunu saptadik. Nagao ve ark.?® propofol
lipuronun agrinin siddetini azalttigini an-
cak agriyi tamamen ortadan kaldirmadi-
gini belirtmistir. Arastirmacilara gére, agri
esigi dusuk hastalarda premedikasyonla
birlikte propofol lipuro kullanimi iyi bir
secenek olabilir. Sethi ve ark. ise @ lido-
kain eklendigi stirece propofol ve propo-
fol lipurodaki agri oraninin benzer oldu-
gunu belirtmektedir.

Agrinin subjektif bir his olmasi, kisisel ve
cevresel faktorlerden etkilenmesi, propo-
fol lipuro ile propofolun karsilastiriidigi
calismalarda farkl sonuglara neden olmus
olabilir. Calismalarda materyal metodta
farkhlik (enjeksiyon agrisini degerlen-
dirme zamani, agri skalalar), propofol
dozu (anestezik-subanestezik), propofo-
[Gn verilme hizi, intravenéz kanul capi,
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enjeksiyonun yapildigi bélge (el Gstl, an-
tekUbital bolge), premedikasyon durumu,
premedikasyonda kullanilan ajanlar, cin-
siyet, hatta kadinlarda menstireal siklus
doénemi agriyi etkileyerek farkl sonuglara
neden olabilir.®122528)

Propofollin anestezi indUksiyonu sirasin-
daki en belirgin etkisi kardiyak outputu,
stroke volumu ve sistemik vaskuler rezis-
tansi etkileyerek kan basincini distrme-
sidir.?>39 Propofolle kalp hizi artabilir,
azalabilir ya da degismeden kalabilir.G"
33 Calismamizda hem propofolle hem de
propofol lipuro ile KAH, kontrol degerle-
rine gore enjeksiyon sonunda anlamli ola-
rak yukseldi. Kan basinci propofolde an-
lamli olarak artarken propofol lipuroda
ise anlamli degisme goérilmedi. Propofol
sonrasi kan basincinin ylkselmesi suba-
nestezik dozda verilmesiyle ilgili olabilir.
Gruplar arasinda agri skorlari farkl olma-
sina ragmen, hemodinamik yanit benzer
bulunmustur. Her iki formulin hemodi-
namik yanit Gzerine etkilerinin daha fazla
saylda hasta gruplariyla degerlendirilmesi
gerekebilir.

Sonug olarak, propofol lipuro propofole
gore daha az enjeksiyon agrisina neden
olmaktadir, bu nedenle anestezi indUksi-
yonunda ve sedasyonda propofole tercih
edilebilir.
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