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Anestezi altındaki hastada, ağrının doğru değer-
lendirilmesi, anestezistin analjezik ilaç seviyesini 
ayarlaması açısından oldukça önemlidir. Bir yandan 
beklenmedik hareketleri, sempatik reaksiyonlar so-
nucu oluşabilecek kardiyovasküler komplikasyonları 

ve ağrı hafızasının gelişimini önlemek için yeterli 
analjezik seviyeleri kritik öneme sahipken, öte yan-
dan opioid kaynaklı hiperaljeziden, ilaç yan etkile-
rinden kaçınmak ve daha kısa perioperatif süreleri 
elde etmek için minimum dozajla sınırlama arzu edi-
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ÖZET Amaç: Analjezi nosisepsiyon indeksi (ANİ), cerrahi stimulusla 
oluşan kalp ritminde sempato-vagal denge değişkenliğinden türetilir ve 
genel anestezi sırasında analjezi/nosisepsiyon dengesini yansıtır. Kra-
niotomi geçiren hastalarda, intraoperatif opioidlerin titrasyonu ve nok-
sius uyaranlara yanıtın değerlendirilmesi önem kazanmaktadır. Bu 
retrospektif çalışma ile hedef kontrollü total intravenöz anestezi altında 
skalp blok ile elektif kraniotomi geçiren hastalarda intraoperatif dö-
nemde ANİ monitörizasyonunun etkinliğini değerlendirmek ve hemo-
dinamik parametreler ve bispektral indeks (BİS) ile ilişkisini araştırmak 
amaçlanmıştır. Gereç ve Yöntemler: Etik kurul onamının alınmasını 
takiben, anestezi kayıtları taranarak Ocak 2019 ve Mayıs 2019 elektif 
supratentoryal kraniotomi yapılan hastaların verileri retrospektif ola-
rak incelendi. Hastalar veri taraması sonucunda, ANİ ile monitörize 
edilenler (grup ANİ) ve standart anestezi takibi uygulananlar (grup 
kontrol) olmak üzere 2 gruba ayrıldı. Hemodinamik veriler, BİS, ANİ 
ile takip edilen hastalarda ANİ değerleri, anestezi ve cerrahi süreleri, 
ekstübasyon zamanı ve tüketilen remifentanil tarandı. Bulgular: De-
mografik veriler, intraoperatif veriler, anestezi ve cerrahi süreleri, or-
talama BİS değerleri, ekstübasyon zamanı her 2 grup için benzerdi. 
İntraoperatif dönemde remifentanil tüketiminde 2 grup arasında fark 
yoktu (grup kontrol=1,875±422 μg, grup ANİ=1,786±238 μg, p=0,32). 
Kalp hızı ve ortalama arter basıncı ile ANİ arasında anlamlı ters kore-
lasyon bulundu (p<0,0001). BİS ile ANİ arasında istatistiksel olarak 
anlamlı bir korelasyon bulunmadı (p=0,758). Sonuç: Skalp blok ile 
elektif kraniotomi geçiren hastalarda intraoperatif ANİ monitörizas-
yonu rehberliğinde remifentanil uygulanması objektif intraoperatif 
analjezi yönetimi sunmuştur. 
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ABS TRACT Objective: The analgesia nociception index (ANI) is 
derived from the sympatho-vagal balance variability in heart rhythm 
induced by surgical stimulus and reflects the analgesia/nociception 
balance during general anesthesia. Intraoperative titration of opioids 
and evaluation of the response to noxius stimuli in patients undergoing 
craniotomy gain importance. In this retrospective study, it was aimed 
to evaluate the effectiveness of ANI in patients who underwent elective 
craniotomy with scalp block under target-controlled total intravenous 
anesthesia and to investigate its relationship with hemodynamic 
parameters and bispectral index (BIS). Material and Methods: 
Following approval of the ethics committee, anesthesia records of 
patients who underwent elective supratentorial craniotomy from 
January 2019-May 2019 were retrospectively reviewed. As a result of 
data scanning, the patients were divided into two groups as those 
monitored with ANI (group ANI) and those undergoing standard 
anesthesia follow-up (group control). Hemodynamic data, BIS, ANI 
(group ANI), duration of anesthesia and surgery, extubation time and 
consumed remifentanil were scanned. Results: Demographic data, 
intraoperative data, duration of anesthesia and surgery, mean BIS 
values, extubation time were similar for both groups. There was no 
difference between the two groups in the consumption of remifentanil 
(group control=1.875±422 μg, group ANI=1.786±238 μg, p=0.32). A 
significant inverse correlation was found between heart rate and mean 
arterial pressure and ANI (p<0.0001). There was no statistically 
significant correlation between the BIS and ANI (p=0.758). 
Conclusion: In patients who underwent elective craniotomy with scalp 
block, administration of remifentanil under the guidance of 
intraoperative ANI monitoring provided objective intraoperative 
analgesia management. 
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lir.1,2 Ancak intraoperatif ağrının objektif olarak iz-
lenmesi zordur. Sıklıkla, analjeziklerin uygulanma-
sında klinik deneyim ile kalp hızı (KH) ve kan 
basıncında (KB) artış, hareket ve terleme gibi soma-
tik veya otonomik yanıtlar yönlendiricidir.3 Ancak bu 
parametreler, kanama ve ventilatör ilişkili diğer bir-
çok uyarana yanıt olarak da değişebilir. Analjezi-no-
sisepsiyonun daha güvenilir bir şekilde ölçülmesi, cilt 
vazomotor refleksleri, nabız pletismografik sinyali, 
pupillometre ve KH değişkenliği analiz edilerek de-
nenmiştir.4 Ancak hiçbiri rutin kullanım için klinik 
olarak kabul edilebilir bir doğruluk seviyesine ulaşa-
mamıştır.5  

Günümüzde, ağrı derecesi hakkında objektif 
bilgi sağladığı düşünülen invaziv olmayan bir yön-
tem olarak Analjezi nosisepsiyon indeksi (ANİ) mo-
nitörü kullanıma girmiştir.6 ANİ, genel anestezi 
sırasında analjezi/nosisepsiyon dengesini yansıtmak 
için 0 (maksimal nosisepsiyon) ila 100 (maksimal 
analjezi) arasında değişen KH değişkenliğinden türe-
tilir ve cerrahi stimulusla oluşan kalp ritminde sem-
pato-vagal denge değişikliklerini tespit eder.7 Daha 
yüksek ANİ değerlerinin daha yüksek parasempatik 
aktiviteyi ve muhtemelen daha az ağrı/nosisepsiyonu 
temsil ettiği düşünülmektedir.  

Kraniotomi sonrasında orta-ciddi ağrı prevalansı 
%69-87 olduğu düşünülürse, peroperatif ağrının de-
ğerlendirilmesi ve uygun tedavisinin önemi ortaya çı-
kacaktır.8,9 Ancak intraoperatif ağrının izlenmesi 
genellikle yetersiz kalmaktadır çünkü kraniotomi ağ-
rısını objektif olarak ölçen monitör yoktur.10,11 Po-
stoperatif hastanın nörolojik değerlendirmesiyle 
etkileşimi önlemek için analjeziklerin, özellikle opi-
oidlerin titrasyonunun titizlikle gerekli olduğu nöro-
cerrahi hastalarında bu durum daha da önem 
kazanmaktadır.  

Nörocerrahi hastalarında, ANİ monitörünün ya-
rarını değerlendiren çalışmalar sınırlıdır. Çalışmanın 
amacı, hedef kontrollü (HK) total intravenöz anestezi 
altında skalp blok ile elektif kraniotomi geçiren has-
talarda intraoperatif dönemde ANİ monitörizasyonu-
nun etkinliğini değerlendirmektir. Bu retrospektif 
klinik çalışma, intraoperatif ANİ kılavuzluğunda re-
mifentanil uygulamasının ANİ monitörü kullanılan 
ve kullanılmayan hastalarda intraoperatif remifenta-

nil tüketimi üzerine etkisini, ANİ monitörü uygula-
nan hastalarda hemodinamik parametreler ve bis-
pektral indeks (BİS) monitörünün anestezi derinliği 
ölçümleri ile ilişkisini araştırmak için tasarlanmıştır. 

 GEREÇ VE YÖNTEMLER 
Gazi Üniversitesi Etik Komisyon onayını (sayı: 
91610558-604.01.02, tarih: 28.5.2019) takiben Ocak 
2019 ve Mayıs 2019 arasında Gazi Üniversitesi Tıp 
Fakültesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim 
Dalında beyin cerrahisi ameliyathanesinde elektif 
supratentoryal kraniotomi yapılan hastaların verileri 
retrospektif olarak incelendi. Bu çalışma, Helsinki 
Deklarasyonu 2008 Prensiplerine uygun olarak ya-
pılmıştır. 

Çalışmaya, Amerikan Anestezistler Birliği I-III, 
>18 yaş hastalar dâhil edildi. Majör komorbid hasta-
lığı olan, beta-adrenerjik bloker, alfa 2-adrenerjik 
agonist, antimuskarinik, antiaritmik veya klonidin 
kullanan, kalp pili olan, atriyal fibrilasyon, kronik 
ağrı şikâyeti ve serebrovasküler hastalıkları olan, uya-
nık kraniotomi ve trigeminal nevralji için dekom-
presyon cerrahisi geçiren, kafa içi basınç artışı 
ve/veya radyolojik olarak şifti olduğu gösterilen 
hastalar, çalışma dışı bırakıldı. Hastaların anestezi 
kayıtları anestezi uygulamasına katılmayan araştır-
macılar tarafından değerlendirildi. Hastalar veri tara-
ması sonucunda ANİ ile monitörize edilmiş (grup 
ANİ) ve standart anestezi takibi uygulanmış (grup 
kontrol) hastalar olmak üzere 2 gruba ayrılarak ince-
lendi. 

Tüm hastalara intraoperatif monitörizasyon ola-
rak, elektrokardiyografi (EKG), invaziv KB, nabız 
oksimetre (SpO2) ve end-tidal karbondioksit (EtCO2) 
monitörizasyonu uygulanmış (Infinity Delta XL, Dra-
ger Medical, Lübeck, Almanya). BİS (Infinity Delta 
XL, Drager Medical, Lübeck, Almanya) monitöri-
zasyonu ile anestezi derinliği de sürekli izlenmiş. 
Analjezi-nosisepsiyon takibi yapılan hastalarda, ba-
ğımsız bir ANİ monitörü (MetroDoloris, Lille, 
Fransa) kullanılmış. ANİ elektrotları V1 ve V5 EKG 
konumundaymış ve ANİ sürekli olarak görüntülen-
miş. Tüm hastaların anestezi indüksiyonundan önce 
bazal vital değerleri [KH, ortalama arter basıncı 
(OAB), SpO2, BİS ve ANİ] kaydedilmiş. Anestezi, 

Gözde İNAN ve ark. Turkiye Klinikleri J Anest Reanim. 2021;19(1):8-16

9



tüm hastalarda HK propofol (propofol etki alanı kon-
santrasyonu Ceprop=4 μg/mL) ve remifentanil (remi-
fentanil etki alanı konsantrasyonu Ceremi=3 ng/mL) 
infüzyonu ile indüklenmiş. Rokuronyum 0,6 mg/kg 
kullanılarak kas gevşemesi sağlanmış ve trakeal en-
tübasyondan sonra mekanik ventilasyona devam edil-
miş.  

Tüm hastalara entübasyonu takiben, deneyimli 
bir anestezist tarafından 20 mL %0,25 konsantras-
yonda bupivakain ile skalp blok uygulanmış. Skalp 
bloğunda Pinosky ve ark. tarafından açıklanan teknik 
kullanılarak, 2 taraflı olarak bloke edilen sinirler; 
supra-troklear, supra-orbital, zigomatiko-temporal, 
aurikülo-temporal, büyük auriküler, küçük oksipital 
ve büyük oksipitaldır.12 

İdame, anestezi derinliği BİS 40 ila 60 arasında 
olacak şekilde Schneider farmakokinetik modelinde 
etki alanı konsantrasyonu kullanılarak HK propofol 
infüzyonu ile sürdürülmüş.  

Remifentanil tüm hastalarda Minto farmakoki-
netik modelinde etki alanı konsantrasyonu kullanı-
larak uygulanmış. Analjezi düzeyi, ANİ ile 
monitörize edilen hastalarda ANİ ölçümlerine, mo-
nitörizasyon uygulanmayan kontrol grubunda he-
modinamik parametrelere göre geleneksel olarak 
standart anestezi uygulaması ile yönetilmiş. Stan-
dart anestezi pratiğinde ise KB’deki değişiklikler 
esas alınarak remifentanil dozu Ceremi 0,5 ng/mL’lik 
oranlarla artırılıp azaltılmış. 

ANİ grubunda remifentanil dozu, kaydedilen öl-
çümlere göre düzenlenmiş. ANİ değeri için 50 sınır 
değer olarak kabul edilmiş. Ortalama ANİ değeri <50 
yetersiz analjezi olarak kabul edilerek Ceremi 0,5 
ng/mL artırılmış, ANİ >70 ise hastanın analjezi ihti-
yacının azalması olarak kabul edilerek remifentanil 
dozu aynı oranda azaltılmış. Tüm hastalara yara ka-
panmaya başlamadan önce intravenöz infüzyon ola-
rak 1 g parasetamol uygulanmış.  

Hastaların anestezi fişlerinden peroperatif he-
modinamik verileri, BİS, ANİ ile takip edilen hasta-
larda ANİ değerleri, anestezi ve cerrahi süreleri, 
ekstübasyon zamanı (anestezik ajanların kapatılma-
sından hastanın ekstübe edilmesine kadar geçen 
süre), tüketilen remifentanil tarandı. 

İSTATİSTİKSEL ANALİZ 
Verilerin analizinde, SPSS 20 sürümü kullanıldı. 
Tüm veriler ortalama±SD veya ortalama (en az-en 
çok) veya mutlak sayılar olarak ifade edildi. Gruplar; 
demografik verileri arasındaki farklılıklar, normal da-
ğılıma sahip sayısal değişkenler için bağımsız örnek-
lemler t-testi kullanılarak analiz edildi ve normal 
dağılım göstermeyenler için Mann-Whitney U testi 
kullanıldı. Kategorik değişkenler arasındaki ilişkiler 
ki-kare testi ile değerlendirildi. ANİ ile kalp atım hızı 
veya ortalama KB veya BİS anestezi derinliği ölçümü 
arasındaki ilişkiyi belirlemek için lineer regresyon 
değerlendirmesi yapıldı. Farklı ölçüm noktalarında 
ANİ, kalp atım hızı ve ortalama KB dâhil olmak 
üzere çalışma süresince tüm fizyolojik değişkenler 
bir tekrarlanan ölçümler-varyans analizi ile değer-
lendirildi. p<0,05 olasılık değeri istatistiksel anlamlı 
olarak kabul edildi.  

 BULGULAR 
Toplamda 97 hastanın verileri değerlendirildi. Elli üç 
hasta çalışma dışı bırakıldı (27’si kullandığı ilaçlar, 
16’sı trigeminal nevralji cerrahisi, 7’si acil cerrahi, 
3’ü aritmi nedeniyle). Çalışmaya 23 hasta ANİ grup, 
21 hasta kontrol grup olacak şekilde toplamda 44 has-
tanın verileri dâhil edildi. Hastaların demografik ve-
rileri Tablo 1’de sunulmuştur. Demografik veriler her 
2 grup için benzerdi.  

Hastalara ait intraoperatif veriler, anestezi ve 
cerrahi süreleri, ortalama BİS değerleri de gruplar 
arasında farklı değildi (p>0,05) (Tablo 2). İntraope-
ratif dönemde remifentanil tüketimi de 2 grup ara-
sında benzerdi (p>0,05) (Tablo 2). Ekstübasyon 
zamanı ANİ grubu için 12,0 dk iken kontrol grubunda 
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Kontrol Grup (n=21) ANİ Grup (n=23) 
ASA (I/II/III) 4/14/3 3/15/3 
Cinsiyet (K/E) 8/13 11/12 
Yaş 47 (21-60) 51 (20-75) 
VA (kg) 81±16 84±25 
BKİ (VA/boy2) 27±4 29±3

TABLO 1:  Hastaların demografik verileri.

Ortalama±SD veya ortalama (en az-en çok) veya mutlak sayılar. 
ANİ: Analjezi nosisepsiyon indeksi; ASA: Amerikan Anestezistler Birliği; BKİ: Beden kitle 
indeksi; VA: Vücut ağırlığı.
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10,5 dk idi ve gruplar arasında istatistiksel olarak an-
lamlı fark yoktu (p=0,672).  

Şekil 1, Şekil 2 ve Şekil 3, kraniotominin farklı 
dönemlerinde hastaların KH, OAB, BİS değerlerini 
göstermektedir. Gruplar arasında herhangi bir zaman 
noktasında KH, OAB, BİS değerlerinde önemli bir 
fark yoktu (p>0,05). Ameliyat sırasında cerrahinin 
farklı dönemlerinde ANİ ile hemodinamik değişken-
ler arasındaki korelasyon Şekil 4’te gösterilmektedir. 
KH (p<0,0001) ve OAB (p<0,0001) ile ANİ arasında 
anlamlı ters korelasyon bulundu (Şekil 4). KH’yi ve 
ortalama KB’yi artıran herhangi bir noksius uyaran 
ANİ’yi düşürdü. BİS ile ANİ arasında istatistiksel 
olarak anlamlı bir korelasyon bulunmadı (p=0,758).  

 TARTIŞMA 
Bu retrospektif kohort çalışmada; ANİ, HK propofol-
remifentanil anestezisi altında skalp bloklu elektif 

supratentoryal kraniotomi geçiren nöroşirürji hasta-
larında, noksius uyaranların efektif bir şekilde tespit 
edilmesini sağlamıştır. Noksius uyarılara hemodi-
namik yanıtın azaldığı skalp blok uygulaması son-
rasında bile ağrı monitörü olarak ANİ etkin 
bulunmuştur. ANİ’deki değişiklikler, hemodinamik 
değişikliklere paralel bulunmuştur. ANİ ile BİS öl-
çümleri arasında ilişkili bulunmamıştır. İntraoperatif 
opioid tüketimi ise gruplar arasında farklılık göster-
memiştir. 

Ağrı, doğası gereği özneldir, kendiliğinden var 
olmaz ve dolayısıyla anestezi altında ölçülemez. Mo-
nitörize edilebilecek şey ise nosisepsiyon veya nosi-
sepsiyona pato-fizyolojik yanıttır.2 Nosisepsiyon, 
ağrının aksine subjektif bir duygu değildir, nosiseptif 
uyaranların fizyolojik kodlaması veya işlenmiş hâli-
dir.13 Antinosisepsiyon genellikle, solunum depres-
yonu, immünosupresyon ve hiperaljezi gibi yan 
etkilerle opioid analjezikler kullanılarak elde edilir.2 
Opioidlerin hem aşırı dozda hem de düşük dozda ve-
rilmesi negatif sonuçlara yol açabileceğinden, optimal 
dozlama çok önem kazanır ki bu da nosisepsiyon ve 
analjezi seviyesi arasındaki dengenin sürekli monitö-
rizasyonunu gerektirir.14 Bununla birlikte, nosisepsi-
yonun monitörizasyonu, intraoperatif hemodinaminin 
kontrol edilmesinin ötesinde stres yanıtın ve akut po-
stoperatif ağrı insidansının azalmasını sağlayabilir. 
Ancak genel anestezi altında yetersiz analjezinin tes-
piti zor olabilir.15  

Kontrol Grup (n=21) ANİ Grup (n=23) p değeri 
Anestezi süresi (dk) 210,6±63,6 218,1±78 0,32 
Cerrahi süresi (dk) 173,77±23,24 177,82±20,77 0,546 
BİS ortalama 47±15 43±15 0,463 
Ekstübasyon zamanı (dk) 12,0 (9,5-14,5) 10,5 (9,8-15) 0,672 
Tüketilen remifentanil (μg) 1,875±422 1,786±238 0,32

TABLO 2:  İntraoperatif veriler.

Ortalama±SD veya ortalama (en az-en çok) 
ANİ: Analjezi nosisepsiyon indeksi; BİS: Bispektral indeks.

ŞEKİL 1: Cerrahinin farklı dönemlerinde kalp hızı. 
Gruplar arasında herhangi bir zaman noktasında istatistiksel fark yok (p>0,05). 

ANİ: Analjezi nosisepsiyon indeksi.
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ŞEKİL 2: Cerrahinin farklı dönemlerinde ortalama arter basıncı. 
Gruplar arasında herhangi bir zaman noktasında istatistiksel fark yok (p>0,05). 

ANİ: Analjezi nosisepsiyon indeksi.

ŞEKİL 3: Cerrahinin farklı dönemlerinde BİS. 
Gruplar arasında herhangi bir zaman noktasında istatistiksel fark yok (p>0,05). 

BİS: Bispektral indeks; ANİ: Analjezi nosisepsiyon indeksi. 

Bİ
S 

de
ğe

ri

Baş
lan

gıç

İnd
ük

siy
on

Entü
ba

sy
on

Ska
lp 

blo
k

Çivil
i b

aş
lık

Cilt 
ke

sis
i

Cilt 
sü

tür
ü

Grup Kontrol

 Grup ANİ

Kran
iot

om
i

Dura
nın

 aç
ılm

as
ı

Dura
nın

 ka
pa

tılm
as
ı

ŞEKİL 4: Cerrahinin farklı dönemlerinde KH, ortalama kan basıncı ve ANİ arasındaki ilişki. 
Cerrahinin farklı aşamalarında KH, ortalama arter basıncı (OAB) ve ANİ arasındaki ters ilişki. Doğrusal regresyon analizi: ANİ-KH için p<0,0001. Doğrusal regresyon analizi: ANİ-OAB 
için p<0,0001.  
KH: Kalp hızı; KB: Kan basıncı; ANİ: Analjezi nosisepsiyon indeksi.
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Nosisepsiyonun yeterli şekilde supresyonu, bi-
linçsizlik ve hareketsizliğin sağlanması ile birlikte 
anestezinin 3 ana bileşenini oluşturmaktadır. Analje-
zikler, en yaygın olarak kullanılan opioidler, genel-
likle nosisepsiyonun klinik etkilerine göre titre edilir. 
Son yıllarda, anestezi sırasında analjezi/nosisepsi-
yonu değerlendirmek ve tek başına klinik değer-
lendirmeden daha iyi ölçümler sağlamak için yeni 
monitörizasyon teknikleri kullanılabilir hâle gel-
miştir. Bu izlem teknikleri de öncelikle fizyolojik 
standart ölçülerdeki otonomik yanıtlardan türetil-
mektedir.3,16 Bununla birlikte, bireysel olarak uyar-
lanmış analjezi yönetimi, bireysel bir nosiseptif/ 
antinosiseptif dengesinin korunması ve cerrahi sti-
mülasyona istenmeyen tepkilerden kaçınılması he-
deflenmektedir.17  

Son zamanlarda, KH değişkenliğinin solunum 
ile ilişkisine dayanan ANİ monitörü klinik uygula-
maya girmiştir.10,13 ANİ, V1 ve V5 göğüs derivas-
yonlarındaki ANİ elektrodundan elde edilen, EKG 
verilerinden türetilen KH değişkenliğine dayanan 
yeni bir monitördür. EKG verileri, sadece yüksek fre-
kanslı (0,15-0,5 Hz) KH değişkenliği aralığını spesi-
fik olarak analiz etmeyi sağlayan dalgacık dönüşümü 
bazlı bir filtreleme işleminden sonra analiz edilir.3 
Solunum paterninin KH değişkenliği üzerindeki et-
kisi, eğri altındaki alan modeli kullanılarak hesapla-
nır, sürekli olarak analiz edilir ve ağırlıklı olarak 
parasempatik tonusu ölçmeye eğimlidir.17 Çünkü 
yüksek parasempatik tonusun olduğu dönemlerde, 
solunumun etkisi KH değişkenliğinin üzerinde daha 
fazladır. Bununla birlikte, otonomik dengenin sem-
patik aktivasyona doğru kayması ile bu etki azalır. 
Yöntem, zaman içinde R-R aralığı serisini oluştur-
mak için bir EKG sinyalinin her bir R tepe noktasının 
tespit edilmesinden oluşur. Sayısal olarak ifade etmek 
için bir yüzde puanı [0 ila 100 (0=güçlü sempatik ton, 
100=güçlü bir parasempatik aktiviteye işaret ediyor)] 
görüntülenir. Klinik kullanım için, 0’a yakın bir ANİ 
değeri, strese karşı çok yüksek bir antinosisepsiyon 
tepkisini gösterirken, 100’e yakın bir ANİ, strese çok 
düşük bir antinosisepsiyon tepkisini gösterir. Özetle, 
ANİ yüzdesinde düşme ağrı hissedildiğini gösterir. 

İntraoperatif standart anestezi uygulaması ile 
nosisepsiyon kılavuzluğunda analjezi yönetiminin 
etkilerinin karşılaştırıldığı derlemelerde, nosisepsi-

yon monitörizasyonu ile analjezi yönetiminin  
standart klinik uygulamaya göre bir avantaja sahip 
olduğu görülmektedir. Ancak metaanalizler değer-
lendirildiğinde bazı nosisepsiyon monitörleri ümit  
verici sonuçlar gösterse de nosisepsiyon monitöri-
zasyonunun intraoperatif opioid tüketimi üzerindeki 
etkisine veya anesteziyle ilgili diğer sonuçlara ilişkin 
mevcut kanıtlar yeterli değildir.16,18 Bunun yanında, 
derlemelere cerrahi ve anestezi teknikleri açısından 
heterojenliği yüksek, sınırlı sayıda, farklı nosisepsi-
yon monitörlerinin değerlendirildiği çalışmaların 
dâhil edildiği göz ardı edilmemelidir.  

İntraoperatif ağrının, ANİ ile değerlendirildiği 
ve analjezik uygulamak için ANİ değerlerinin esas 
alındığı çeşitli çalışmalar mevcuttur. Jeanne ve ark., 
laparoskopik abdominal cerrahi geçiren propofol 
anestezi uygulanmış hastalarda, noksius uyaranlara 
yanıt olarak, KH ve KB’ye kıyasla ANİ’de daha 
büyük bir değişiklik bildirmişlerdir.19 Pnömoperito-
neum inflasyonunu takiben ANİ önce 60’a düşmüş 
sonra 50’ye düşmüş, buna karşın KH veya KB’de 
önemli bir değişiklik olmamış. Sonuçta yazarlar, 
ANİ’nin noksius uyaranlara KH ve KB gibi standart 
hemodinamik yanıtlardan daha duyarlı olduğu sonu-
cuna varmışlardır. Bu bulgular, propofol/remifenta-
nil anestezisi altındaki hastalarda ulnar sinirin tetanik 
uyarılmasından sonra KH veya KB’nin değil ANİ de-
ğerinin önemli ölçüde değiştiğini gösteren Gruene-
wald ve ark. tarafından da desteklenmiştir.15 ANİ’nin, 
farklı remifentanil dozları altında nosiseptif tetanik 
uyarıları tespit etmede, KH ve ortalama arteriyel ba-
sınçtan üstün olduğu da gösterilmiştir.20  

Nosisepsiyon monitörizasyonunun, intraopera-
tif opioid tüketimi üzerindeki etkisi çalışmalarda 
farklılık göstermektedir.16,18 Bu sonucu, çalışmalar-
daki cerrahi ve anestezi tekniklerindeki heterojeni-
teye bağlayabiliriz. İntraoperatif opioid tüketimini 
araştıran çalışmalardan birinde meme cerrahisi geçi-
ren torasik paravertebral blok uygulanmış hastalarda, 
ANİ kılavuzluğunda remifentanil anestezisinin, he-
modinamik parametrelerle düzenlenen standart in-
füzyona göre intraoperatif opioid tüketimini azalttığı 
gösterilmiştir.21 “ANİ grubunda” remifentanil infüz-
yon hızı, ANİ 50 ile 70 arasında kalacak şekilde ayar-
landığında, toplam remifentanil tüketiminde gruplar 
arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur 
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(grup ANİ: 629,6±422,4 μg, grup kontrol: 
965,2±543,6 μg) (p=0,027). Oysaki ANİ kılavuzlu-
ğunda fentanil uygulaması alan hastalarda lomber 
cerrahiler sırasında standart uygulamaya kıyasla azal-
mış postoperatif ağrı ancak artmış intraoperatif fen-
tanil tüketimi gözlenmiştir.22  

Theerth ve ark., kraniotomilerde kesi yerine 
lokal anestezik infiltrasyonu ile skalp bloğun ANİ 
rehberliğinde intraoperatif fentanil tüketimi ve po-
stoperatif ağrı üzerine etkilerini karşılaştırdıkları ça-
lışmalarında skalp blok yapılan hastalarda fentanil 
tüketiminin daha az olduğunu göstermişlerdir.23 Ya-
zarlar, nörocerrahi geçiren hastalarda ANİ için 50 
eşik değerinin noksius uyarılara hemodinamik para-
metrelerde %20’lik bir değişikliği saptamak için yük-
sek özgüllüğe ve düşük duyarlılığa sahip olduğunu 
göstermişlerdir.23 Çalışmamızda da ANİ için eşik de-
ğeri bu ve önceki çalışmalara benzer şekilde 50 se-
çilmiştir.21,23 Çalışmamızın başında opioidlerin 
intraoperatif ANİ kılavuzluğunda yönlendirilmesinin, 
daha az intraoperatif opioid kullanımı ile dolayısıyla 
anesteziden derlenme süresini kısaltabileceği hipotez 
edilmişse de bu eğilim mevcut verilerle istatistiksel 
olarak anlamlı bulunmamıştır. ANİ monitörü kulla-
nılan ve kullanılmayan standart analjezi yönetimi uy-
gulanan hastalarda intraoperatif remifentanil 
tüketiminde fark bulunmamıştır (grup ANİ: 
1,786±238 μg, grup kontrol: 1,875±422 μg) (p=0,32). 
Toplam opioid tüketiminde gruplar arasında fark gös-
terilememiş olsa da tüketimin kraniotomi gibi uzun 
süreli prosedürler için oldukça düşük olduğu gözlen-
mektedir. Kraniotomilerde ANİ rehberliğinde intrao-
peratif opioid tüketimini değerlendiren Theerth ve 
ark., skalp blok yapılan hastalarda lokal infiltrasyon 
uygulanan hastalara göre fentanil tüketiminin daha az 
olduğunu göstermişler.23 Çalışmamızda, tüm hasta-
lara skalp bloğu uygulandığı için başta hipotez etti-
ğimiz gibi ANİ’nin opioid tüketimi üzerine etkisinin 
gruplarımız arasında farklı bulunmadığı sonucuna va-
rılmıştır.  

Hemodinamik veriler bize nosisepsiyon/antino-
sisepsiyon hakkında bazı fikirler verse de nosisepsi-
yon/antinosisepsiyonu tam olarak yansıtabileceklerini 
söylemek mümkün değildir. Hemodinaminin sıvı du-
rumu, hastanın yaşı, anestezi derinliği ve tipi gibi çe-
şitli faktörlerle ilişkili olduğu iyi bilinmektedir.21 

Nöroanestezide ise hemodinamik değişikliklerin kafa 
içi basınç, otoregülasyon ve serebral perfüzyon üze-
rine etkileri oldukça önemlidir. Kraniyal çivili başlık 
yerleştirilerek, kafaya pozisyon verilmesi, kraniotomi 
(kemiğin kaldırılması) ve duranın açılması intrakra-
niyal cerrahi sırasında KB’de ve KH’de ani artışlara 
neden olabilen, bilinen akut noksius uyarılardandır. 
İntrakraniyal kitle varlığı ve değişmiş intrakraniyal 
elestansı olan hastalarda bu sempatik stimülasyon, 
artan hasta morbidite ve mortalitesi ile ilişkili olabi-
lecek kafa içi basınçta artışlara neden olabilir.24 İlk 
olarak Pinosky ve ark. tarafından skalp bloğun çivili 
başlık ilişkili hemodinamik yanıtları etkili bir şekilde 
zayıflattığı gösterilmiştir.12 Günümüzde de intrakra-
niyal cerrahilerde skalp blok uygulaması sıklıkla ter-
cih edilmekte, skalp bloğun kraniotomiye inflamatuar 
yanıtı azalttığı, cilt kesisi, duranın açılması gibi nok-
sius uyarılara hemodinamik yanıtı körelttiği ve ame-
liyat sonrası ağrıyı insizyon yerine lokal anestezi 
uygulanmasından veya rutin analjeziden daha iyi 
kontrol ettiği düşünülmektedir.25-29  

KH ve KB’deki değişiklik, değişimleri için 
başka nedenlerin yokluğunda, nöroşirürji hastalarında 
noksius uyaranların tespitinde kullanılmaktadır. 
Ancak hemodinamik verileri kullanarak; nosisepsi-
yon/antinosisepsiyon takibi, skalp blok uygulanan 
kraniotomi vakalarında skalp bloğun noksius uya-
ranlara hemodinamik yanıtı azaltması nedeniyle daha 
karmaşık hâle gelebilir. Bu durumda, ANİ kılavuzlu-
ğunda nosisepsiyon/antinosisepsiyon takibi önem ka-
zanabilir.10,23 Kommula ve ark., kraniotomi sırasında 
analjeziyi ANİ ile değerlendirdikleri çalışmalarında, 
entübasyon veya çivili başlık uygulaması gibi ağrılı 
bir uyaran olduğunda, hemodinamik parametrelerin 
arttığını ve ANİ’nin azaldığını, ve dolayısıyla 
ANİ’nin ağrıyı belirlediğini göstermişler.10 Benzer 
bir ilişki bizim çalışmamızda da gösterildi. KH’yi ve 
ortalama KB’yi artıran herhangi bir noksius uyaranın 
ANİ’yi düşürdüğü gözlendi. Ancak önceki çalış-
mayla karşılaştırıldığında, çalışmamızda noksius uya-
ranlara hemodinamik yanıt skalp blok 
uygulanmasından sonra daha belirsiz bulundu. ANİ 
ile KH ve KB arasındaki korelasyon değerleri; KH 
ve ANİ için r=0,378, p<0,0001 ve KB ve ANİ için 
r=0,328, p<0,0001 bulundu. İstatistiksel olarak zayıf 
korelasyon değerleri sempatovagal dengelerine bağlı 
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olarak farklı bazal KH ve KB’ye sahip farklı hastala-
rın sonucu olarak yorumlandı. Preoperatif kafa içi ba-
sınç artışı bulguları olan veya radyografik olarak şifti 
olan hastalar çalışmaya dâhil edilmezken, peropera-
tif hastalarımızda kitle etkisiyle bradikardi ve/veya 
KB’de artış gibi ANİ değerlerini etkileyebilecek kafa 
içi basınç artışı bulguları görülmedi. Ayrıca literatüre 
benzer şekilde dura açılmasını takiben ANİ değerinde 
artış gözlendi (ANİ değeri kraniotomi sırasında 
62±23’ten dura açıldıktan sonra 73±26’ya yükseldi). 
Bu artışın sebebi ağrıya duyarsız beyinde ameliyat 
yapılması olarak yorumlandı. BİS ise ANİ ile her-
hangi bir korelasyon göstermemiştir.  

Bazı çalışmalarda ayrıca ANİ’nin hemodinamik 
reaktiviteyi tahmin edip etmeyeceği araştırılmış-
tır.19,30,31 Boselli ve ark., 1 dk içinde ANİ’nin ≥%19 
oranında azalmasının, sonraki 5 dk içinde KH 
ve/veya sistolik KB’de >%20’lik bir artışı tahmin 
etme olasılığının (eğri altındaki alan=0,90) yüksek 
olduğunu göstermiş ve ANİ’nin, hemodinamik reak-
tivite tahmini için iyi performans sergilediği sonu-
cuna varmışlardır.30 Çalışmamızda ise intraoperatif 
hemodinamik reaktivite süresini ölçmeyi hedefleme-
dik. 

Bununla birlikte, çalışmalarda ANİ seviyeleri-
nin postoperatif Sayısal Derecelendirme Ölçeği 
(NRS) ağrı skorları ile ilişkilendirilmesi karışık so-
nuçlar ortaya koymaktadır.32-34 Ledowski ve ark., se-
vofluran anestezisinden hemen sonraki postoperatif 
dönemde ANİ’nin düşük (NRS 0) ve yüksek ağrı du-
rumlarını (NRS 6-10) ayırt etmede zayıf duyarlılık ve 
özgüllüğe sahip olduğunu göstermişlerdir.32 Oysaki  Bo-
selli ve ark. 2 çalışmada, ANİ’deki değişiklikler posto-
peratif ağrı yoğunluğundaki değişikliklerle ilgili 
bulunmuş ve yazarlar ANİ’nin, postoperatif analjezinin 
objektif olarak değerlendirilmesinde klinik kullanıma 
sahip olabileceği sonucuna varmışlardır.33,34 Yine se-
vofluran anestezisi altında lomber diskektomi ve lami-
nektomi uygulanan hastalarda intraoperatif ANİ 
kılavuzluğunda fentanil uygulamasının (ANİ ≥50 ola-
cak şekilde) standart anestezi pratiği ile karşılaştırıldığı 
çalışmada, ANİ kılavuzluğu ile opioid yönetiminin 
hemen postoperatif dönemde (0-90 dk) NRS skorlarını 
ortalama 1,3 birim [%95 güven aralığı:-0,4 ila 2,4; 
p=0,01] düşürdüğü gözlenmiştir.22  

ANİ kullanımının temel sınırlaması, atriyal fib-
rilasyon gibi aritmiler sırasında kullanılamaması, im-
plante edilmiş kalp pili olan hastalarda veya 
α2-adrenerjik agonistler, β1-adrenerjik antagonistler 
ve antimuskarinikler dâhil otonomik tonusu etkileyen 
ilaçlar kullananlarda da güvenilmez olmasıdır. Çalış-
mamızda da aritmisi olan, bu ilaçları kullanan hasta-
lar çalışma dışı bırakıldı. ANİ kılavuzluğunda 
remifentanil yönetimi ile standart uygulamalarımızı 
karşılaştırdığımız çalışmamızda postoperatif ağrının 
değerlendirilmemesi ve postoperatif analjezi tüketi-
minin hesaplanmaması limitasyon olarak sayılabilir. 
Ancak kas gevşetici geri döndürücüsü olarak anti-
muskarinik ajan kullandığımız için bu ajanların ANİ 
değerlerini etkileyebileceği nedeniyle çalışma taki-
bini cilt sütürü aşamasını takiben sonlandırdık ve po-
stoperatif ağrı değerlendirmedik.  

 SONUÇ 
Bu retrospektif çalışma ile intraoperatif ANİ monitö-
rizasyonu rehberliğinde remifentanil uygulanmasının 
objektif intraoperatif analjezi yönetimi sunduğu so-
nucuna varılmıştır. Skalp blok uygulanması sonucu, 
noksius uyaranlara hemodinamik yanıtın belirsizleş-
tiği kraniotomi geçiren nörocerrahi hastalarında ANİ 
ağrı monitörü olarak yararlı bulunmuştur. Bu bulgu-
lar, kraniotomi uygulanan belirli bir grup hasta için 
geçerlidir.  

Finansal Kaynak 

Bu çalışma sırasında, yapılan araştırma konusu ile ilgili doğ-
rudan bağlantısı bulunan herhangi bir ilaç firmasından, tıbbi 
alet, gereç ve malzeme sağlayan ve/veya üreten bir firma veya 
herhangi bir ticari firmadan, çalışmanın değerlendirme süre-
cinde, çalışma ile ilgili verilecek kararı olumsuz etkileyebilecek 
maddi ve/veya manevi herhangi bir destek alınmamıştır. 

Çıkar Çatışması 

Bu çalışma ile ilgili olarak yazarların ve/veya aile bireylerinin 
çıkar çatışması potansiyeli olabilecek bilimsel ve tıbbi komite 
üyeliği veya üyeleri ile ilişkisi, danışmanlık, bilirkişilik, her-
hangi bir firmada çalışma durumu, hissedarlık ve benzer du-
rumları yoktur. 
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