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KISALTMALAR

HKA: Hasta kontrolli Analjezi

NSAI: Nonsteroid anti inflamatuar

L.V. :intraventz
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SC: Subkutan
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GIRIS VE AMAC

Postoperatif ddnemde hastan>n iyi bir konumda olabilmesi; fiziksel ve
emosyonel olarak operasyona iyi hazrrlanmas>, anestezi ve cerrahinin
guvenilir olmas>, fiziksel ve emosyonel travman>n minimal olmas> ve hastan:>n
mUmkun oldugunca kisa sure icerisinde iyileserek normal hayata geri
donebilecek sartlarda bulunmasi ile mumkuindur.

Postoperatif ddnemde hastan>n, cerrah>-n ve anestezistin istek ve
gereksinimleri birbirinden ¢ok farkl>d>r. Hasta bu dénemde kendisini rahat,
agrisiz ve konforlu hissetmek, ameliyatla ve postoperatif dénemle ilgili yeterli
bilgilendiriimek ve hangi fiziksel konumda oldugunu bilmek ister. Cerrah,
preoperatif donemde hastanin zamaninda hazir olmasini istedigi gibi,
postoperatif istekleri de daha ¢ok zamanla ilgilidir. Hastan-n k-sa slrede
mobilize edilebilmesi diginda, yapilan ameliyatin dogru endikasyon oldugunun
kesinlesmesini ister. Anestezist i¢cin en Onemli problem hastanin erken
postoperatif dénemde en iyi fizik ve mental pozisyonda olmas-d>r. Tum bu
isteklerin gerceklesebilmesi iyi bir preoperatif haz>rl>k ve postoperatif analjezi
ile saglanir(1).

Postoperatif agri, cerrahi travma ile baslayan, giderek azalan ve
doku iyilesmesi ile sona eren akut bir agri tipidir.

Postoperatif agri tedavisinin amagclari; hastanin agrisini en aza
indirmek, ortadan kaldirmak, derlenmeyi kolaylastirmak, agriya bagh
olusabilecek komplikasyonlari onlemek ve tedavide ekonomi saglamaktir (2).

Son yirmi yilda postoperatif agrinin kontroli igin gerek vyeni
ybntemler, gerekse yeni ilaclar bulunmas>na ragmen, tedavide yetersizlik hala
devam etmektedir (3). Postoperatif agri kontroliunde uygulanan yontemlerden
birisi olan Hasta kontrolli analjezi (HKA), 1980’lerin ortalar-nda bilgisayar
teknolojisindeki h>zl> gelismelere paralel olarak kullanimi kolay cihazlara
donusmus ve postoperatif analjezide kullaniimaya baslanmistir (1,2). HKA
yonteminde hastanin analjezik ilaci kendi kendisine verebilmesi ve agrinin
kontrol edilmesi, postoperatif agrida major etken olan anksiyete ve stresi
azaltmaktadir (2). Son yillarda postoperatif agrinin preoperatif dénemden

baslayarak kontrol altina al>nmas>n>n stres yan-t-n engellenmesinde 6nemli bir
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faktor oldugunun ileri surtulmesi, ‘preemptif analjezi’ kavram>n> gindeme
getirmistir (4).

Nonsteroid Antiinflamatuar ilaglar (NSAIl) kiigik ve blylk
ameliyatlar-n ard>ndan, gerek opioid analjezinin idamesi olarak gerekse opioid
analjezisiyle birlikte, akut agrisi olan hastalarda etkili analjezi saglar (5,6).
NSAI ilaglarsn opioid analjeziklerine kwyasla en biylk avantaj,, segcilen
hastalarda kisa sureli postoperatif analjezi icin kullanildiginda nispeten iyi
tolere edilmeleridir (7).

Lornoksikam ( Xefo 8 mg flakon Abdi Ibrahim ) , NSAI ilaglarn
oksikam grubunun bir Gyesidir. GUclu analjezik ve antiinflamatuar etkiler
gOsteren, organizmada sistemler Uzerine minimal yan etkileri olan, k-sa
yarslanma dmrli nedeniyle postoperatif ddnemde akut kullan>m i¢in uygun olan
bir ilagtr (8).

Perfalgan ( Parasetamol 1 gr inflzyon solisyonu 10 mg/ml Bristol-
Myers Sguibb ), yeni, ikinci kusak bir intravendz parasetamoldir. Postoperatif
agrinin temel tedavisinde tek bagina veya kombine olarak kullanilabilir (9).

Tramadol (Contramal ampul 100 mg Abdi Ibrahim), rasemik bir
karigim olarak hazirlanmigtir. Hem opioid hem de adrenerjik etkisinin oldugu
bilinmektedir. Agrinin akut ve kronik donemlerinde orta ve ileri derecedeki agri
sikayetlerini azaltmak amaciyla kullaniimaktadir(10).

Biz calismamizda; preoperatif ve postoperatif I.V. Lornoksikam ve
parasetamol uygulamasinin lomber disk cerrahisinde i.V. HKA’den uygulanan
tramadol tuketimine etkisini, postoperatif agri duzeyini, genel hasta

memnuniyetini ve yan etkilerini karsilastirmayi planladik.
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GENEL BILGILER

Agr1, latince "poena” ( ceza, intikam ) s6zcugunden gelir.

Uluslararast Agri Aragtirmalari Tegkilati (IASP) tarafindan agri;
vicudun herhangi bir yerinden kaynaklanan olas:> bir doku hasar: ile birlikte
seyreden insanin gecmisteki tUm deneyimlerini kapsayan, hos olmayan,
emosyonel ve sensoryal bir duyu olarak tan-mlanmaktad-r. Bu tan-ma goére
agri, bir duyu ve hosa gitmeyen yapida oldugundan her zaman 6zneldir(11).

Agrinin  temel Odgeleri nosisepsiyon-agrinin  olugsumu, agrinin
algilanmasi, aci cekme ve agriya bagh davranislar olarak siralanabilir(12).

Agr1 ve nosisepsiyon, norofizyoloji de birbirinin yerine kullaniimakla
birlikte, birbirleriyle iligkili fakat ayni olmayan iki kavramd-r. Nosisepsiyon;
vicudun bir bolgesinde doku yikimi oldugu zaman, bunun &zellesmis sinir
uclar> (nosiseptor) ile al>nsp, santral sinir sistemine goétartlmesi, belirli bdlge ve
noral yap-larda integre edilerek bu zararl> tehdit durumunun alg-lanmas> ve
buna karsi gereken fizyolojik, biyosimik ve psikolojik onlemlerin harekete

gecirilmesidir. Kisaca agri nosisepsiyonun algilanmas-d-r (13 )(sekil 1).

Agri deneyim ve
davraniglarini belirleyen
beyin bolgeleri

A
Kltarel  EE——
elkenler,.get;mig Kortikofugal M.S.S.
deneyimler, etkiler plastisitesi
kigisel —  J
degiskenler
T
Beyinden S
Dikkat agagiya fazik Patojen giris
akig ~ .
— Trigger noktalar,
sikatris dokusu
Adnnin afferent giris
/—‘"-"-——'—‘—‘——‘—\ & T
r . sekillenme ——— dengesizligi
Mediiller inen / ;
k i -
inhibisyon mekanizmast Miasaroean
soryal girig
QOtonom f P —
i Hipotalamo-
endokdin, pititer, Somatosen-
imman i
i soryal giri
degiskenler adrer]c_JkortlkaE x—__,.,/y AT
girigler

Sekil 1: Noromatrikste agri mekanizmalari
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Agri ileti sisteminin tUmUnU anlatan nosisepsiyon 4 fizyolojik olayi

igerir:

1-Transdilksiyon: Sensoriyal sinir ucglarnda noksiyus uyar-nn
elektriksel aktiviteye donusturdlmesidir.

2-Transmisyon: |llgili yapilardaki bilginin santral sinir sistemine
iletilmesidir.

lletimin bu asamasi (i komponent igerir:

a- primer sensoriyal afferent noronlarin olusan elektriksel aktiviteyi
spinal korda iletmesi,

b- Uyar-n>n spinal korddan asendan iletim sistemi ile beyin sap> ve
talamusa ulastiriimasi,

c- Talamokortikal projeksiyon.

3-Modiilasyon: Nosiseptif transmisyonun néral etkenlerle modifiye
olmas>d-r.

4-Persepsiyon: Donusum, iletim ve modulasyonun, kisinin kendine
6zgu psikolojisi ile etkilesime girdigi son olaydir ki bu etkilesim sonucu agri
olarak algiladigimiz subjektif ve emosyonel deneyim olugsmaktadir.

Bu asamalardan transdiksiyon; periferde, transmisyon; periferde,
spinal kordda, talamokortikal dagilimda, modulasyon; spinal kordda ve
persepsiyon; supraspinal sistemlerde gergeklesir (14,15) .

Nosisepsiyonun noroanatomik dagilimini dort grupta incelemek
mUmkUndur;

1-Nosiseptorler ve gevresi

2-Medulla spinalis dorsal boynuz néronal sistemi

3-Nosiseptif impulslar-n afferentleri (anterolateral afferent traktus,
retikller cevher ve talamus )

4-Agrih uyarilari degigtiren, inhibe eden supraspinal ve spinal

antinosiseptif sistemler (13 ).
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Nosiseptorler ve cevresi

Nosiseptorler, primer afferent sinir uglarinda, doku hasari ile olusan
stimuluslara duyarl> olan nérolojik reseptdrlerdir. Nosiseptorler cilt, subkutendz
yapolar, periost, eklemler, kaslar ve visseral dokularda bulunurlar.
Nosiseptorler kimyasal, mekanik ve termal uyar- ile aktive olur. Nosiseptorlerin
aktivasyonu stimulusun siddeti veya surmekte olan stimulusun frekans ile

orantl>dsr.

Dorsal .
Arka kok kolon Spinotalamit

Spinal ganglion 1 trakius
M

la, b
Tendon
AS WL,
G A

! © ¢

:‘l e o

Y Ciltteki reseptorier
Kas igcigi

Sekil 2: Spinal sinir ve lifleri

Periferik sinirler A (alt gruplar- alfa, beta, gama, delta), B, C olarak
siniflanmist>r. Bunlardan A ve B lifleri miyelinli, C lifleri ise miyelinsizdir.
Nosiseptorler A-delta ve C liflerinin uclar-d>sr ve nosiseptif bilgiyi spinal korda
tasirlar (sekil 2). A- delta liflerinin uglar> genellikle uyar:ld>klar> tipe gore termal
veya mekanik nosiseptor adn> albr ve keskin, igneleyici, iyi lokalize edilen
karakterde agri olusur. Bu nosiseptorlerden kalkan afferent sinyaller 5 — 30
m/sn h»zla iletilir. Miyelinsiz C-liflerinin uclar> olan nosiseptérler ise polimodal
nosiseptorler ad>n> al>rlar, mekanik, kimyasal, asiri sicak ve soguk uyaranlarla

aktive olurlar. C-lifleri 0,5 — 2 m/sn iletim hizi ile kint, yaygin bir agri ve
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hiperestezi meydana getirirler. A-delta liflerinin olusturdugu agri kaginma ve
refleks aktiviteye (koruyucu refleks), C-liflerinin ortaya ¢ikardigi agri ise devam
eden doku hasarini belilemeye ve immobilizasyonu saglamaya yoneliktir
(15,16).

Agri, spesifik bir olgu olmasina ve belirli reseptorler araciligiyla
algilanmasina karsin, bu iligki uyar1 ve algilanma duzeyinde kalmamakta ve
bircok cevresel etken igin icine girmektedir (sekil 3).

Doku hasar-na organizman->n cevab> Lewis taraf>-ndan tarif edilen ve
Uclt cevap olarak adlandirilan birtakim nérohumoral reaksiyonlar seklindedir.
Bu klasik cevap kan ak-m>n>n artmas> ( k-zarkbk ), doku 6demi ( siglik ),

nosiseptorlerin sensitizasyonundan ( hiperaljezi ) olusur.

INFLAMASYON,
KIZARIKLIK,
ODEM
DOKU _ . . T
HASARI F—— 5-HIDROKSITRIPTAMIN
HISTAMIN SERBESTLESMES!
l (SP)
i SP ;
Kt BRADIKININ ¢ I5F) ORTODROMIK
TRANSMISYON
(BK)
FOSFOLIPAZ A2
AKTIVASYONU : 7
gggl\?,alfsPJgSu NOSISEPTOR AGRILI UYARANIN
| SENSITIZASYONU > ARKA BOYNUZA
TRANSMISYONU
(PG)
NA
PHOSTAGLAND'I!\!, TROMBOKSAN VE .
LOKOTRIENLERIN SALGILANMASI ' SEMPATIK
EFFERENTLER
l “’GN Y
VASKULER PERMEABILITE PRIMER HIPERALJEZI

ARTIS!

Sekil 3: Doku hasari sonucu primer hiperaljezi olugturan humoral faktorler
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sinir uglari, mekanik uyarilar diginda

NosiseptOr ve cevresindeki diz kaslar, kapillerler, afferent sempatik

endojen algojenik maddeler ’ olarak

adlandirilan biyokimyasal maddelerle de uyarilirlar. Bu maddeler sunlardir ;

1- Dokudan salglanan maddeler: Seratonin, histamin, bradikinin,
potasyum, arasidonik asit kaskadinin elemanlari, |0kotrienler ve
prostoglandinler.

2- Plazmadan salg-lanan maddeler: Kininler

3- Sinir uglar-ndan salg-lanan maddeler: P maddesi (11,13).

Medulla spinalis dorsal boynuz néronal sistemi

Sensoryal sinirleri iginde bulunduran arka boynuzlar, 6n boynuzdan
daha dar ve daha uzundur. A-delta ve C lifleri omurilige girince ikiye ayrilir.
Birka¢c segment hareket ederek omurilik dis yuzinden ayrilan ince tabaka olan
Lissauer tabakasinin bir kismini olusturur (17,18). Daha sonra bunlar-n akson
kollateralleri dorsal boynuz igine girer.

Agri iletiminde ikinci durak spinal korddur. Spinal kord arka boynuzu
laminer bir yaprya sahiptir. Bu yap> Rexed tarafsndan 10 adet lamina ile
tanimlanmigtir. Buna gore; lamina 1’ den 6’ ya dorsal boynuz, lamina 7’ den 9’
a ventral boynuz olusur. Lamina 10 ise spinal kordun santral kanalinin
gevresini saran hacreleri igerir. Agri iletiminde dorsal boynuzun lamina 1
kismini olusturan ve marjinal zon adini alan bolum ile lamina 2’ yi olusturan ve
ic ve dis olarak iki kisma ayrilan substansia jelatinozanin dnemli rolU vardir.
Nosiseptif sinir uglar-n>n santral terminalleri marjinal zon ve substansia
jelatinozada yer alan noronlarla sinaps yapar. Dorsal boynuzun diger
kisimlarindan olan lamina 3 ve 5’ i ise nukleus proprius olusturur. Bu tabaka
spinal kordda meduller dorsal boynuz olarak adland-rlr (17,18). Dorsal

boynuzda bulunan néronlar 3 grupta incelenir:

1.Projeksiyon noronlari (santral gecis hicreleri)
2.EksitatOr ara noronlar

3.inhibitdr ara néronlar

Eksitator noronlar agrili uyaranlari projeksiyon noéronlarina ileterek

eksite olmalarini saglarlar. Projeksiyon ndronlari da olusan sinyal ve impulslar
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anterolateral afferent sistemden Ust merkezlere iletirler. Inhibitér néronlar
genis capli liflerle eksite olduklarinda projeksiyon noronlarinda inhibisyona
neden olurlar (16).

Projeksiyon ndronlarini da basglica iki grupta incelemek olas>dr;
lamina 1’ de yogun olarak bulunan ve sadece A-delta ve C-lifleri ile eksite olan
projeksiyon ndronlar> ‘nosiseptif’ spesifiktir. Lamina 1 ve 4’de ikinci grup
projeksiyon néronu bulunur. Bunlar hem nosiseptorden, hem de dusuk esikli
mekanoreseptorlerden eksitasyon alrlar ve bu néronlara bu sebeple 'Wide
Dynamic Range = WDR’ noronlar adi verilir. Dorsal boynuzda agrili sinyalleri
gecirmede 2 noérotransmitter rol almaktad>r. Bunlar glutamat ve
ndropeptidlerdir. Glutamat, A-delta terminal uglar-ndan, ayr-ca motor néronlara
sinaps yapan afferentlerden salgrlanan eksitatér bir aminoasittir. Glutamat,
dorsal boynuz projeksiyon htcrelerinde ¢cok k-sa sireli veya ¢ok uzun sireli
depolarizasyon yaratabilir. Cok kssa eksitan etkisi; 'Ligand-gated’ Na* / K*
iyonlar-n> agmas> ile uzun sureli depolarizasyon etkisi ise N-Metil D - Aspartat
(NMDA) reseptorunu kullanmasi ile olur. Nosiseptif informasyonu tagiyan ikinci
grup norotransmitter ise néropeptidlerdir. Bunlar 6zellikle  C-liflerinin
eksitasyonu ile meydana gelir ve projeksiyon hucrelerinde ¢ok yavas ve ¢ok
uzun sureli depolarizasyona yol agarlar. Bu noropeptidler aras>nda; P
maddesi, No&rokinin-A, kolesistokinin ve Calcitonin Gene Related Peptid
(CGRP) sayslabilir (11,16).

Agri yonunden spinal kordun en 6nemli 6zelligi; vicudun agriy1 kendi
kendine kontrol etme savasiminda rol almasidir. Bu konuda en &6nemli
gelisme, Melzack ve Wall tarafindan 1965 yilinda ortaya atilan ve 1988 yilinda
geligtirilen * Kap> Kontrol Teorisi ’ dir. Bu teoriye gore; periferden gelen yogun
afferent nosiseptif impulslarla eksitan ara néronlar aktive olmakta ve bu
aktivasyon; inhibitér ara néronu inhibe ve projeksiyon néronunu eksite ederek,
agril impulslarin santral sinir sistemine gegcmesine yol agmaktadir. Ancak ayn»
zamanda; genis myelinli liflerin aktivasyonu ile inhibitdr ara ndronlar> aktive
ederek projeksiyon noéronlarini inhibe etmekte ve agrili sinyallerin gegisini
durdurmaktad>r (11,16).

Myelinli ve myelinsiz lifler arasindaki etkilesim, spinal kordda
substansia gelatinozada ( SG ) olugsmaktadir. Hem myelinli hem myelinsiz

primer afferentler agri transmisyon noronlari Uzerinde eksitator etki gosterirler.
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Boylece presinaptik olarak agri, transmisyon hucrelerine iletiyi engellerler.
Myelinli lifler SG néronlarn> eksite ederek transmisyon hicrelerine girisi
azaltarak agriy1 inhibe etmektedirler. Myelinsiz lifler SG néronlarini inhibe
ettiginde, T hucreleri devreye girmekte ve agri Ust merkezlere iletiimektedir
(11,16).

Nosiseptif ¢’k>c> sistemler
Agrili uyaran spinal kordan ust merkezlere nosiseptif ¢>k>c> sistemler

ile iletilir. Baglica U¢ yol mevcuttur.
1. Spinotalamik yol
2. Spinoretikdler yol

3. Spinomezensefalik yol

Spinotalamik (STT) Yol: Lamina 1, 5, 7 ve 8 noéronlar-ndan kdken alr.

Medyal ve lateral olarak iki b6lime ayrlr. Medyal STT, agdriya karsi genel
uyaniklik ve otonomik yanitlar ile ililgkilidir. Lateral STT, nosiseptif uyarinin
lokalizasyonu ve karakterinin algilanmasi ile iliskilidir(16.17.18).

Spinoretikdler (SRT) Yol: Néronlarini lamina 1, 5, 7 ‘den alir. Agri

alg-lanmas»>n>n affektif (motivasyonel) yonu ile iligkili oldugu kabul edilmektedir
(16.17.18).
Spinomezensefalik (SMT) Yol: Lamina 1 ve 5 'deki néronlar

mezensefalik periakuaduktal gri cevhere dek vyukselir. Bu baglanti
nosisepsiyon bak-m>ndan ¢ok énemlidir. Glnkl burada analjezik etki saglayan
enkefalinerjik noéronlar vardsr. SMT ‘ nin de agn algillanmasinin affektif

(motivasyonel) yonu ile ililskili oldugu kabul edilmektedir (16.17.18).

Antinosiseptif inici sistemler

Kap> kontrol teorisinden sonra sadece dorsal boynuzda degil, beyin
sap! merkezlerinde de agrili sinyallere kargl antinosiseptif bir aktivitenin ortaya
cikabildigi anlasiimistir. Ozellikle endojen opioid peptidlerin kesfi ile agrili
impulslara karsi spinal ve supraspinal duzeyde enkefalinerjik ve
monoaminerjik bir inhibisyon varligi gosterilmistir. Bunlar baglica 3 gruba

ayrbr:
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1. Mezensefalik periakuaduktal gri cevherde yer alan enkefalinerjik
néronlar: Dorsal boynuz nosiseptif projeksiyon néronlar> (zerine

presinaptik ve postsinaptik inhibisyon olustururlar.

2. Bulbus ve ponsta lateral yerlesimli, noradrenalini nérotransmitter
olarak kullanan cekirdekler: Dorsal funikulus yoluyla dorsal boynuz nosiseptif
noronlar-na projekte olurlar. Kssmen diensefalik endorfin ndéronlar> ile

iligkilerinin etkisiyle inhibitor etkinlik gosterirler.

3. Antinosiseptif spinal segmental mekanizma: Ozellikle spinal
yerlesimli enkefalinerjik ndronlar énemli rol alirlar. Dinorfin tasiyan néronlarda
bu boélgede yogundur. Lokal enkefalinerjik néronlar hem C- lifleri hem de A-
delta liflerinden gelen kollaterallerle uyarl>rlar ve hem postsinaptik hem de
presinaptik inhibisyona yol agarlar. Projeksiyon noronlar> Gzerinde h>zl> ve k-sa
sUreli inhibisyon enkefalinler ve GABA ile daha uzun sireli inhibisyon ise

endorfin, kismen enkefalin ve somatostatin ile olugmaktadir (12.13.16).

AGRI VE NOSISEPSIYONDA ZAMANSAL SINIFLAMA VE DORSAL
BOYNUZDAKi KONTROL MEKANIZMALARI

1. H>zl> kap> kontrolU
2. Yavas duyarllik kontrolu

3. Uzamig baglanti kontrolu

Bu mekanizmalardan ilk ikisi akut doku zedelenmesi yani akut agri ile

ilgilidir.

1. Kap> kontrol
Periferden gelen doku zedelenmesine karsi gelisen ¢ok hizli ve gok

k>sa sureli bir etki mekanizmas»>d>r. Afferent liflerden gelen nosiseptif olan ve
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olmayan impulslar-n ¢ok k-sa sureli olarak dorsal boynuzda entegrasyonunu

ve kontrolunu saglar (sekil 4).

2. Duyarbbk kontroli

Akut doku zedelenmesinden sonra dorsal boynuz projeksiyon
néronlar-nda daha gec beliren ve daha uzun siUren bir nosiseptif eksitabilite
artisi ortaya cikar. Bu surenin onemli bir Ozelligi de, zedelenmis yerin
uzagindan gelen ve agrili olmayan uyaranlara da dorsal boynuz nosiseptif
hicrelerin yanst vermesidir. Bu fenomen klinik olarak sekonder hiperaljezi

olarak ifade edilir (11,16,20 ).

3. Baglanti kontroli

Eger periferik sinirler veya dorsal kokler kesilirse, kesi yerinden dorsal
boynuza dogru birtakim yavas noronal eksitabilite ve ndéronal metabolik
degismeler meydana gelir. Bir dorsal kok veya ayni segmente ait sinirin
kesilmesinden sonraki gunlerde presinaptik ve postsinaptik inhibisyon
mekanizmalar> kollabe olur ve sonug¢ olarak projeksiyon hucrelerinde ¢ok
belirgin eksitabilite artigi olur. Projeksiyon noronlarinda eksitabilite artigi ve
metabolik degismelerin olusmasinda tagsikininler ve bunlarin postsinaptik

reseptorlerinin dnemli rol aldigi 6ne surtlmektedir (13).

kognitif

Sekil 4: Kap

kontrol teorisi

kontrol
Merkezi
kontrol —
inhibitdr T
Kapi kontrol /E(ontro]
kalin lif J- X+ J
+*

giris

ince lif

T

-

Aksiyon L

sistemi

kalin
lifler

periferik
uyaran

ince

lifler

N

©

—/

kapi kontrol
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POSTOPERATIF AGRI

Postoperatif agri, cerrahi travma ile baglayip doku iyilesmesi ile sona
eren akut bir agn seklidir. Derecesi ve hastada neden oldugu rahats>zlkK,
hastadan hastaya buyuk degisiklik gostermektedir (1). Ameliyat yeri, yas,
cinsiyet, premedikasyon, preemptif analjezi, kullan>lan anestezik ajan, hasta
psikolojisi ve cevresel etkenler gibi bircok faktdérden etkilenmektedir.
Postoperatif agri 6zellikle ilk 48 saat iginde ¢ok fazlad>r daha sonra giderek
azalr. Bu donemde farkl> ilag ve yontemler kullan>br. Dolay>s>yla, her hasta
icin standart bir tedavi yéntemi yoktur (22,23 ) .

Agri, sempatik noronlari uyararak kalp hizi, kardiyak is ve
myokardiyal oksijen tUketiminde artmaya neden olur. Myokard iskemisi veya
enfarktus riski artabilir. Agriya neden olabilecedi korkusu ile hastanin fiziksel
aktivitesini k-s>tlamas>, venbz staz ve trombosit agregasyonu, derin ven
trombozuna egilimi arttirir. Segmental refleksler, paralitik ileusa yol acarak
bulant>, kusma, abdominal distansiyona yol acar. Agri, Uretra ve mesane
hipomotilitesine yol agarak idrar yapmayi guglestirebilir. Bu etkilerde hastanin

hastanede kalis suresini uzatir (sekil 5).

v o).

Santral islemler =
(kognlt]fgdegiglklik!er)—-‘ ANKSIYETE MORAL BAZUKLUAYD

Periterik I Uyku bozukiugu

Nérohiimoral —p ; eraliozi
degigiklikier 2 ’\
Yara
hassasiye

iye- g KAS KASILMASI
/ tinde artig

N&ral Nosiseptif . r
plastisite — 3 transmisyonun IMMOBILIZASYON
(arka boynuzda) fasilitasyonu Rejyonal kan / \
akiminds
DOKU HASARI Renin- m Pulmoner
azalma Venéz
(Akut agri) angiotensin staz fonksiyonlarda
\ salgitanmasi Trombosit azalma
/ 39“99355’0”“\ E v
Sempatoadrenal DERIN VEN
akilvasyon Na* TROMBOZU | Ate'ektw
retanstyonu
Tagikardi,
hipertansiyon Oksuen tiketi-
mlnde arh
4/1 H|p0k5|
KORONER ISKEMI
Norasndeldn Kortizol artisi, immunosupresyon, ¢
degisiklikier—=— : pais
hiperglisemi, __p.| infeksiyon riskinde PNOMONI
katabolik durum artis

YARA iYILESMESINDE GECIKME

Sekil 5:Akut agrinin yol agtigi fizyopatolojik olaylarin hedef organdaki etkileri
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Postoperatif agri; solunum, dolasim, gastrointestinal sistem ve
bobrek fonksiyonlar-n> olumsuz etkiler. Postoperatif analjezinin yetersiz
olmasi, cerrahi girisimlere karsi korku ve anksiyetenin gelismesine neden olur.

Postoperatif agri tedavisinde amag; hastanin rahatsizligini en aza
indirmek veya ortadan kaldirmak, derlenmesini kolaylastirmak, agriya verilen
otonomik ve somatik refleksleri engellemek, hastan>n rahat nefes almas-n> ve
hareket etmesini saglamaktir. Agrinin kontroliyle hastanede kalis suresi

azaltihp, iyilesme suresi kisaltilabilir (3,23).

Postoperatif Agrili Hastanin Degerlendirilmesi

Hastanin agrisini degerlendirirken amag, dogru tedaviye ulasmaktir.
Bu degerlendirme esnas>nda hastan>n kendisine 0zgu subjektif bir his
degerlendiriimektedir. Bu nedenle agri degerlendiriimesi, bu hissi yasayan

hastan>n kendisinden al>nan bilgilere g6re yapsImal-d>r (16).

ideal bir agri degerlendirmesi su basamaklari icermelidir:

1.Hasta agrisini degerlendirmeye aktif olarak katiimali,

2.Hastanin agrisi duzenli olarak sorgulanmali,

3.Hastanin agrisi  hem dinlenme hemde hareket halinde
degerlendiriimeli,

4.Agri siddetinde beklenmedik bir artis yeni bir agri nedeni veya
postoperatif bir komplikasyon nedeni olarak ele al>nmal>, dikkatlice bir
anamnez al>nmal> ve hasta operasyonu uygulayan hekim taraf>-ndan muayene
edilmelidir.

5.Agri tedavisi gozden gegirilmelidir (25).

Postoperatif agrida en kolay degerlendirme yolu hastaya agrisinin
olup olmadigini sormaktir. Agri dlgtimleri ‘Dogrudan Olgiim’ ve ‘Dolayl Olglim’
seklinde yapilabilir. Dogrudan olgumler, agrinin nedenini ortaya koymaya

yoneliktir. Dolayli 6lgumler ise agrinin yasam kalitesine etkisini dlgerler.

Subjektif kriterli agri degerlendirme yontemleri:
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A-Tek Boyutlu Bireysel Agri Degerlendirme Yontemleri
1. Sézel tarif skalalar»

2. Sayisal degerlendirme skalalari

3. Gorsel analog skala

4. Analog renkli devaml> skala

5. YUz ifadesi skalas>

B-Multipl Olgiitlii Bireysel Agri Degerlendirme Yéntemleri
1. McGill agr anketi

2. Dartmount agr1 anketi

3. Hatirlatici agri degerlendirme karti

4. Agn algilama profili

5. Karsit yontem kargsilastiriimasi

C-Objektif Kriterli Agri Degerlendirme Yontemleri
1. Davranissal olgumler

2. Fizyolojik olgimler

3. Norofarmakolojik yontemler

4. Biyokimyasal 6lgumler

5. Elektroensefalografik degerlendirme

Postoperatif Analjezi Yontemleri
Postoperatif agri, asagidaki metotlarin bir veya daha fazlas>yla

tamamen veya k-smi olarak tedavi edilebilir ( 3,12, 24) (sekil 6).

1-Farmakolojik Tedavi
a-Rejyonel anestezi teknikleri
e Sinir veya pleksus bloklar>
e Kontinu segmental epidural analjezi

e Intraplevral analjezi
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b-Sistemik analjezikler
Nonopioid analjezikler
e NSAIi (oral, rektal, i.M., .V, intraartik(iler )
e Parasetamol (oral, I.V., rektal )
e Metamizol ( oral, rektal, i.M., 1.V.)
Opioid ( narkotik ) analjezikler
o Sistemik opioidler ( oral, I.M., SC, 1.V., transdermal, sublingual )

 Intraspinal opioidler ( subarachnoid, epidural )

2-Non-Farmakolojik Tedavi
a- Transkutan elektriksel sinir stimulasyonu ( TENS )
b- Akupunktur

c- Kriyoanaljezi

3- Psikolojik yontemler ( preoperatif psikolojik destek, hipnoz )

MSS

/ Nonsteroidal antiinflamatuar ilaglar,
' . antihistaminikler, antiserotonerjikler
Spinal opioidler,

Sistemik opioidler, - _
anksiyolitikler alfa agonistler Nosiseptif
i afferent H
asar

/ é bolgesi

{Akut agr)

Spinal iletim blokaji
kord Alfa, beta,
adrenerjik——ad -
blok

Sempatik
efferent

Kan
damarlari

Motor

efferent iskelet

. kasi
Antispazmodikler

Sekil 6:Akut agrinin tedavisinde uygulanan gesitli yontemler ve etki

yerleri
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POSTOPERATIF ANALJEZIDE KULLANILAN iLAGLAR

OPIOID ANALJEZIKLER

Opioidler, akut agrisi olan hastalarda tedavi amaci ile en sik kullanilan
ajanlardir. Opium, papaver somniferum bitkisinin tam olgunlagsmamis tohum
kapsullerinin cizilmesi ile ¢kan beyaz s»v>n>n hava ile temas> sonucu
kararmas> ve sak-z kvamrna gelmesi ile elde edilir (26). Agri kontrolinde
onemli yeri olan opioidler, opioid reseptorlerine baglanarak ve endojen
peptidler Gzerinden etkili olurlar (tablo 1).
Tablo-1. Opioidlerin intrensek aktiviteleri ve orijinlerine gore
s>nfland>rImas>

Agonistler Agonist- Antagonistler Antagonistler

Fenantren alkaloidleri Semisentetik opioidler

e Morfin e Buprenorfin e Naloksan
¢ Kodein ¢ Nalbufin e Naltrekson
e Tebain Sentetik opioidler
Semisentetik opioidler e Benzomorfon
e Diasetilmorfin deriveleri
(Eroin) Pentazosin
e Hidrokodon e Morfinan deriveleri
e Hidromorfon Butorfanol
e Oksimorfon Dezosin
e Oksikodon
Sentetik Opioidler
e Morfinan deriveleri
Levorpanol
e Fenilpiperidin
deriveleri
Meperidin
Fentanil
Sufentanil
Alfentanil
Remifentanil
e Propioanilidin
deriveleri
Metadon
Proksifen
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Morfin disinda kullanilan opioidlerin hepsinin iyonize olmayan sekilleri
lipofiliktir. Morfin ise hidrofiliktir ve biyolojik membranlardan gegisi yavastir
(28).

Bir opioid ne kadar lipofilikse etkisi o kadar cabuk baglar ve kisa
surer. Lipofilik 6zelligi az olan opioidler doku ve reseptér taraf>ndan az tutulur,
bdylece BOS icinde serbest kalarak kolayca ylUkselir ve solunum depresyonu
yapma olasihgi artar. Etkileri, yapi aktivite iliskisi, spesifik opioid reseptorlerine
baglanma ve endojen opioidlerle etkilesmeleri sonucu ortaya g¢'kmaktadr
(23,29).

Opioid reseptorleri; beyin, medulla spinalis ve viucudun cesitli
bolgelerinde bulunmaktadir. Bu reseptorler opioidlerin analjezi digindaki
etkilerinden de sorumludur. Opioid reseptérleri mi, kappa, delta,sigma olarak
4 grupta incelenir (23,26)(tablo 2).

Tablo- 2. Opioid reseptorleri ve etkileri
MU (p) MU 1 Supraspinal  analjezi, spinal
analjezi, 6fori
MU 2 Solunum depresyonu,
konstipasyon

Kappa Spinal analjezi, sedasyon, miyozis
Delta Spinal analjezi, disfori, idrar retansiyonu
Sigma Disfori, halusinasyon, solunum uyar-Imas>

Opioidler agrih uyaranlarin neden oldugu endokrin ve somatik
yan-tlar> her zaman yeteri kadar bask-layamamaktad>r. Bu olumsuz etkisi;
yanitlari kontrol edecek ilaglarin kombinasyonu ile ortadan kaldirilabilir. Cogu
h>zl> etkilidir ama maksimum etkiye ulagsma sureleri birbirinden farklidir (29).

Sirkllasyona girmesini takiben tum opioidler dolasimi iyi olan
dokulara dagilirlar. Bu dokulardan ilki beyindir. Daha sonra sirasiyla daha az
perfuze olan dokulara dagilirlar. Bu ajanlar yagda eriyebilirlikleri ile orantl>

olarak yag dokusu gibi ¢cok az kanlanan dokularda da dagilirlar.
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Metabolizmalarindaki esas organ karacigerdir. Metabolitleri bobrek
yoluyla at>lr. Selektif u opioid reseptor agonist etkili remifentanil nonspesifik
esterazlarla diger opioidlerden farkl bir farmatokinetige sahiptir (30).

Opioidlerin genel sistemik yan etkileri ( bulants, kusma, mide
bosalmasinda gecikme, histamin salinmasi, idrar retansiyonu ) yan>nda en
onemli sakincalari; solunum depresyonu, bagimlilik ve tolerans geligimidir
(31). L.V. I.M. oral, rektal, intranazal, sublingual, dermal, intraplevral, intratekal
ve epidural olarak kullan-labilir.

TRAMADOL HCL

Tramadol

Tramadol HCL hastane ve hastane digi ortamlarda kullanilabilen,
uzun ve kosa etkili kullan-m sahas> olan faydal> bir analjezik ajandr.
Farmakolojik ag¢>lbm>: 1 - ( m - metoksifenil ) 2 - ( dimetilaminometil ) -
sikloheksan - 1 - ol * dir. Tramadol HCL analjezik etkisini santral aktivite ile
gOsterir.  Analjezik etkisi morfin ile kodein aras>ndadsr. Bu ilag,
aminosiklohegzanol derivesidir. Tramadolin santral etkisinin  opioid
reseptorleri etkilemesinden ziyade agrinin monoaminerjik modulasyonuna
katkida bulunan noronlari etkilemesine bagl oldugu ileri siralmustur. Analjezik
etkisinin opioid olan y reseptdr antagonisti naloksan tarafindan zayif sekilde
inhibe edilmesine karsilik, a2 adrenerjik reseptor blokeri yohimbin taraf>ndan
tama yakin derecede bloke edilmesi bu gortusu destekler.

Tramadol yap>ca kodeine benzeyen fenilsikloheksanol tlrevi bir
sentetik analjeziktir. Analjezik olarak etki gici morfinden 10 kat daha
disuktir. insanda 6forojenik etkinligi ve bagimhlik yapma potansiyeli diisiktr.

Belirgin bir miyozis yapmaz. Antitussif etkinlik de gosterir ve bu etkinligi
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analjezik dozunun alt-ndaki dozlarda meydana gelir. Merkezi etkili, sentetik bir
analjezik olan tramadol néronal monoamin reuptake inhibisyonu yaparak ve
zayif sekilde p - reseptorlerine baglanarak sinerjik bir analjezik etki gosterir.
Ayn> sinerji yan etkiler ag>s>ndan izlenmez. TramadollUn kalp h>z>, kan bas>nc>
ve solunum Uzerinde ¢ok az etkisi vardr ve kotl kullan-m potansiyeli ¢ok
dusuktur (46). En sik gorulen yan etkisi sedasyondur ( % 5—6 ) ve bu etki
naloxan ile antagonize edilemez. Solunumu deprese etmez. Kardiyovaskiler
sistemde degisiklik yapmaz (47).

Temel metaboliti  olan desmetiliramadol, zayf opioid ve
monoaminerjik iligkili antinosiseptif mekanizma ile sinerjik etki gostererek
agrinin akut ve kronik donemlerinde orta ve ileri derecedeki agri sikayetlerini
azaltirlar. Yogun siddetli agrilarda morfinden daha az fakat benzer, diger
opioid ajanlardan daha fazla analjezik etki gdsterirler. Tramadol nonsteroid
antienflamatuar ilaglar-n yoksunluk etkilerini giderir.

Farmakoloji: Tramadol, morfin ile yap>sal benzerlik gOéstermesine
ragmen p-opioid reseptdrlerine zay-f afinite gdsterir ve tipik bir opioid degildir.
Solunum depresyonu yapici etkisi, kotuye kullanimi ve psikolojik bagimllik
yapici etkisi ¢ok dusuktir. Tramadol rasemik bir karisim olarak hazirlanmistir
ve hem opioid hem de adrenerjik etkisinin oldugu bilinmektedir (10). ki
enatiomeri vardr. (+) Enantiomeri esas olarak opioid reseptoérlerinin orta
derecede aktivasyonu ve 5-hidroksitriptaminin (5-HT) sinapslardan geri
abm>non inhibisyonu yolu ile etki gosterir. (-) Enantiomer noradrenalin
modulasyonu ile iligkilidir.

Etki mekanizmas>: invitro calismalarda tramadol p-opioid resptérlere
zay-f afinite gbsterirken delta ve kappa reseptdrlere olan etkisi daha da azdr.
Tramadoliin tek aktif metaboliti olan O-desmetiltramadol, y-opioid reseptérlere
karsi tramadolden daha fazla afinite gosterir.

Tramadol, serotonin geri al>m>n> presinaptik aralkta inhibe ederek etki
gosterir. (+) Enantiomerler serotonin geri al>m:n> (-) enantiomerlerden daha
fazla etkiler ve artan bir serotonin sal>n-m> saglarlar. Bunun aksine (-)
enantiomerler, (+) enantiomerlere k-yasla daha fazla naradrenalin re-uptake
inhibisyonu yaparlar.

Tramadolin absorbsiyonu % 95 — 100 ‘dur. Biyoyararlan-m> % 70
dolay>ndad>r ( morfinin emilimi % 15, biyoyararlan-m> % 65 ). Multiple dozlarda
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tramadolun biyoyararlanimi % 100 ‘ e ulasmakta ve ilacin suregen dozu 36
saat stirmektedir. llacin tamami yukari ince barsaklardan absorbe olur.

Tramadol ozellikle akciger, dalak, karaciger, bobrek ve beyin olmak
Uzere tUm vlcut boyunca genis bir dagilim gosterir. Plazma proteinlerine % 20
dolayinda baglanma gosterir. Plasentayi gecebilir. Emziren annelerde % 0,1
dolayinda anne sutune karisir.

Metabolizmas>: Tramadol, karacigerde sitokrom P - 450 enzim
sistemi taraf>-ndan metabolize edilir. Sportin oksijenaz enzimi O -desmetilasyon
ile mono - o - desmetiltramadol olusumundan sorumludur. Mono - o -
desmetiltramadol, tramadolun aktif metaboliti olup, p1-opioid reseptorlere
daha fazla afinite g0Osterir.

Abtbm: Tramadolun yaklagsik % 90 oran>ndaki k-sm> boObreklerden
metabolize edilerek atlr. Bobreklerden atlan bu kismn % 30 ‘u hig
degismeden atilir. % 1 ‘ den az bir kismi safra kesesi yolu ile atilir. Sirozlu
hastalarda hepatik klirens azalmasina bagh olarak tramadol metabolizmasi
azalr ve eliminasyon yar» émri 2 — 2,5 kat artar. Serum tramadol seviyesi
artar. Renal klirensi 80 ml ?dk ‘ n>n alt:nda olan hastalarda tramadol ve
metabolitinin atbm> azalr. Dializin plazma tramadol konsantrasyonunda
belirgin bir etkisi yoktur.

Klinik kullan>m>: Tramadolun oral, paranteral ve suppozituar formlar»
mevcuttur. Oral olarak kapsul, damla ve serbest sal>-n-m yapan tablet formlar>
mevcuttur. Kapsul formlar> veriliminden 20 — 40 dk, serbest sal>n-m yapan
tablet formlar> ise oral kullan-mdan 60 dk sonra etki gosterirler. Tramadolun
her ml'si 100 mg’ a tekabul edecek sekilde ayarlanmis damla formlari vardir.
Bu damla formlarinin kronik agrn sikayeti olan hastalarda faydali oldugu
gorulmustar. Tramadolun oral formlarinin 7 gunluk kullanimlarinin sonuglarinin
mukemmel oldugu ve yan etkilerinin ¢ok az oldugu gorulmustar. Tramadol oral
olarak gunluk 400 mg ‘ 1 asmamak kaydiyla 3 veya 4 kez verilebilir.

Tramadolun 15, 30, 50 mg ‘ I’k dozlar> ¢ocuklarda, 100 mg * I>k formu
ise yetiskinlerde suppozituar olarak kullanimaktad>r. Biyoyararlan-m> % 80
civarndadsr. Maksimum serum konsatrasyonuna 2 — 3 saatte ulasir.

Tramadolun paranteral formu, 100 mg iceren 2 ml ‘ lik ampuller
seklindedir. Paranteral olarak glinde 4 — 6 kez I.V. veya I.M. kullanilabilir. I.V.

formlar- 2 — 3 dk da yavas verilir. Bu form subkutan olarak da kullanilabilir.
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Tramadolun epidural kullan-m> ndrotoksik etkisinin olmamas> ve
spinal kord kan ak-msn> azaltmamas>ndan dolay> guvenlidir. Tramadolun

epidural enjeksiyonunda, paranteral kullan-mdaki doz verilir.

HASTA KONTROLLU ANALJEZI

HKA; hekim tarafs-ndan programlanan protokol c¢ercevesi iginde
kalmak kosulu ile hastanin da tedavi ekibi i¢cinde yer alarak agrisini kontrol
edebilmesidir (23,48).

HKA’de kullanslan terimler:

Yukleme dozu ( Loading dose ): Sistem calismaya basladiginda
hastanin agrisini hizla azaltmak amaciyla verilen analjezik ila¢c miktaridir.

Bolus doz ( Demand dose ) : Analjezinin idamesinde hastan-n
talebiyle verilen, hekimin ayarladigi ila¢c miktardir.

Bazal inflizyon: Cihaz tarafs-ndan bir saatte sirekli olarak inflize
edilen ilag miktar-dor.

Kilitli kalma stresi ( Lockout time ): HKA cihaz>n>n hastan:n
devam eden yeni isteklerine cevap vermedigi donemdir.

Limitler: HKA cihazlarindaki emniyeti saglamak igin ayarlanmis ilag
dozlar-d>r (32, 49,50).

HKA uygulama secenekleri Tablo-3’te gorilmektedir (32).

Tablo- 3. HKA uygulama secenekleri

Bolus
inflizyon
Bolus+ Surekli inflzyon

Bolus+ Aralkl> inflzyon

HKA uygulama alanlar> Tablo-4'te gértlmektedir.

Tablo- 4. HKA uygulama alanlar>

Akut agri: Postoperatif agri, posttravmatik agri, yanik agrisi, dogum

agrisi
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Kronik agri: Kanser agrilari

Yogun bakim hastalari: Analjezi, sedasyon

HKA’de siklikla kullanilan opioidlere bagli yan etkiler Tablo 5’te
gorilmektedir (19).

Tablo- 5. HKA’de siklikla kullanilan opioidlere baglh yan etkiler

Solunum depresyonu
Bulant>- kusma
Sedasyon

Kasinti

Uriner retansiyon
Konstipasyon
Hipotansiyon
Konflizyon

Kas rijiditesi

HKA’nin kontrendikasyonlar> Tablo-6’da gortlmektedir.

Tablo- 6. HKA’nin kontrendikasyonlar»

Alerji hikayesi

llag bagimliligr hikayesi

Mental ya da fiziki nedenlerle cihaz> kullanamayacak hastalar

Psikiyatrik hastalar

Deneyimsiz saglik personeli

Hastan>n reddetmesi

HKA uygulamalari sirasinda kullanilan ajana bagli yan etkiler ve
sisteme ait teknik komplikasyonlar gérulebilir. Bu nedenle 6zellikle hastan»n ilk
24 saatde yak-n takibi gerekmektedir.

HKA uygulamalar-nda sisteme ait sorunlar 3 grupta toplanmaktadsr.
Tablo—7 (19)
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Tablo- 7. HKA uygulamalar)nda sisteme ait sorunlar

1.Programlama hatalar

- @ Qo0 T p

- @

N

Bolus dozun ¢ok yuksek ya da dusuk ayarlanmasi
Kilitli kalma suresinin ¢gok uzun ya da k->sa olmas>
lla¢ konsantrasyonunu yanlis ayarlama

Bazal inflzyonun eklenmesi s>ras>nda hatalar
Klempli setlerde set klempinin az ya da ¢ok a¢’lmas>
Siringa ya da kartuslu cihazlarda yerlestirme hatalari
Pompa kilidinin yanlis ayarlanmasi

Alarmlara karsi kayitsiz kalinmasi

. Hastaya ait hatalar

a. Uygulamanin iyi anlagiimamasi

b. Pompanin iyi anlagiimamasi

c. Cihaz>n koéto kullansimas»

3. Mekanik sorunlar

a.

Bolusun verilememesi

b. Rezervuarl> cihazlarda rezervuar.n ¢gatlamas> ya da k-r:lmas>
c. Tek yonla valvde hata

d.
e
f

Alarm sisteminde bozukluk
Aletin kendiliginden kilittlenmesi

I.V. kaniiliin tikanmasi, sette kink ya da ayrilma olugmasi
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\

\

—Mesajlar> ve girilen komutlar> gdsterir.

/

TUp sistemini temizler.

/
[/

Kullanicinin programi gérmesini saglar.
Verilen ilag miktar-n> print eder

inflizyonu baglatir ve bitirir.

YUkleme dozunun verilmesini sadlar.

Degiskenlerin silinmesini saglar.

=
[ B Y (7 r R
PU{GE REVIEW PRINTW RUN
CHANGE sTOP
LOADING REéT HISTORY| |SILENCE
DOSE
L VRN J L L J
Abbott N

PAIM MANAGEMEN‘E’ pRCNIDER

O

o]0

oN
OFF

TR

Alarm> susturur.

—Bilgileri gosterir.

Pompay- ag>p kapatr.

p{ojojol
plojojc

Numaratérler degerlerin giriimesini saglar.

Gorintileme komutlar icin HAYIR

——Gorintuleme komutlar> icin EVET

B\

-
ENTEIT
.

Girilen se¢imi kabul eder.

Numaralar girilitken ondalbk haneler

kullan>br. Gértntayd yukar> kaydrr.

Yazici gikisi, RS-232C.

AC Adaptor girisi.

Sekil 7: HKA cihaz> 6n panel gérintusi
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PREEMPTIF ANALJEZI

Agrili uyaranin periferik dokudan baglayip spinal kord Uzerinden beyine
tasinmasi, bu isleme 06zgu yollarin kullanildigi karmasik bir sistemdir ve
eksitator ve inhibitor sistemlerin dengesi ile iligkilidir.

Periferik doku hasar>, sinir sisteminin uyarsya yan>tn> iki alanda
degisiklige ugratabilir:
1-Periferik Sensitizasyon: Doku hasar> sonucu sal>nan inflamatuar
maddeler nosiseptorleri duyarlilagtirarak, agri esiginde duslise ve bu
sinyallerin iletiminde artisa yol agar.
2-Santral Sensitizasyon: Spinal ndéronlarn eksitabilitesinde
aktiviteye bagimli bir artis meydana gelir.
Bu iki proces, postoperatif donemde goérilen hipersensitiviteden
sorumlu tutulmaktad>r (33) (sekil 8).
Agri olusmadan o©Once analjezi uygulanarak sensitizasyonun
onlenmesinin, agri olustuktan sonra analjezi uygulanmasina gore daha iyi agri

kontroli saglamasi preemptif analjezi kavraminin temel dayanagidir (34,35).

PERIFERIK SENSITIZASYON SANTRAL SENSITIZASYON
Doku tafribat Inflamasyon Sempatk Nosesiptr giris
\ L / terminaller ¢
Arka boynuzda
HASSASLASMIS ORTAM akiviteye bagl
AR o ‘ - eksitabilitede artis
Hidrojeniyon, ~ Histamin Purin Lokotrienler
Noradrenaiin ~ Potasyum iyonu  Sitokin Naropeptidler L ;
Bradikinin Prostaglandin 5HT Sinir blytme fak. Disik esikli
mekanoreseptirer ———»>  Cevabin
Yiksek esikli nosiseptor (B er]) dfpsmesi
—» Transdlksiyon sensitizasyonu t ¢
AGRI
Dilsiik esikli nosiseptdr N
= : (Mekanik allodini)

Sekil 8: Periferik ve santral sensitizasyon
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Nosiseptif uyari SSS’e ulagsmadan periferde veya medulla spinalis
dizeyinde Onlenirse, akut agrinin onlenmesinin mumkun olacadl veya
azalacagqi ileri surulmektedir (34.36.37.38.39).

Preemptif analjezinin yarari; sadece cerrahi sirasinda hastayi agridan
ve agrinin getirecegi olumsuzluklardan korumak degil, ayni zamanda
periferden gelen sinyallerin artisina yol agan ve postoperatif donemde de
agrinin uzun sure devam etmesine neden olan santral degisikliklerin
gelismesini onlemektir (40,41). Santral sensitizasyon hem inflamasyon ve
doku hasar- ile hem de ince afferent liflerin elektriksel uyar-m> ile veya
noksiy6z bir uyarya cevap olarak nosiseptorlerin aktivasyonuyla meydana
gelmektedir (4.34.40.42).

Agri duyusunu tasiyan A-delta ve C-liflerinin uyarlmas> sadece
cerrahi iglem sirasinda olmaz. Postoperatif donemde yara bodlgesinde olugsan
inflamasyon ve hiperaljezi sonucu da bu lifler uyarl>rlar. Bu durum santral
sensitizasyonun gelisimine yol agar (43) Bu yuzden tedavi yalnizca
preoperatif ve intraoperatif dbnemde yap»lrsa, analjezi yetersiz olur. Preemptif
tedavide nonsteroid antiinflamatuar ilaglar, lokal anestezikler ve opioidler tek
baglarina veya kombinasyon seklinde, surekli veya aralikh olarak medulla
spinalis seviyesinde veya periferik sinirler boyunca uygulanabilirler (36).

Sistemik opioidler hem presinaptik bélgede nérotransmitter sal>n>m-n>
azaltr, hemde postsinaptik alanda dorsal boynuz néronlar-n-n membranlar-n»
hiperpolarize ederler. Sonug olarak, bu ilaglar-n dorsal boynuz néronlar-nda
primer afferentlerin  olusturdugu depolarizasyonu Onleyerek santral

sensitizasyonun gelisimini engelledikleri dusunulmektedir (36,37).

PREEMPTIF ANALJEZi MODELLERI

Preemptif analjezi metodlar> sistemik nonsteroid antiinflamatuar
ilaclar, sistemik opioidleri ve lokal veya bolgesel lokal anestezik
uygulamalarsn>, epidural opioid analjezisi veya bunlar-n kombinasyonlar-n»
icermektedir. NSAI ilaglar ile yapilan premedikasyon ¢alismalarinin analjezik
etkileri ve preemptif etkileri oldugunu gosteren pek ¢cok calisma vardir (44,45).

NSAI ilaglarin arasidonik asitten eikosanoidlerin Uretimini inhibe
ederek etki gosterdigi bilinmektedir, boylece periferik sensitizasyon ve

nosiseptor aktivitesi azalmaktadsr. NSAI ilaglar santral sensitizasyonu baslatan
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ve  sidrddren mekanizmalarla  medulla  spinalisi  direkt  olarak
etkileyebilmektedirler.

Preemptif analjezi uygulamalar-nda riskleri azaltan, istenen derecede
analjezi saglayan 3 yontem mevcuttur:

1- Dengeli analjezi saglamak icin lokal anestezikler, opioidler ve NSAI
ilaclarla farkl> yollardan, farkl> analjezi rejimlerinin uygulanmass,

2-llaglar arasindaki pozitif sinerijistik etkilesimden yararlanilacak
kombinasyonlarn kullan>m»,

3-Uygun preoperatif ve intraoperatif analjezi yontemleri kullan-larak

santral sensitizasyonun énlenmesidir (34).

NONSTEROID ANTIINFLAMATUAR ILAGLARIN ETKILERi VE
ETKi MEKANIZMALARI

NSAI ilaglar analjezik, antipiretik, antiinflamatuar ve antitrombositer
etkilere sahiptir. Baglica kullanim alanlari agriyr ve inflamasyonu azaltmak,
agrinin sistemler (zerine olusturacag! yan etkileri en aza indirmektir. NSAI
ilaglar-n bilinen en 6nemli etki mekanizmas> siklooksijenaz enzimini inhibe
ederek sentezini geriye donusumllU olarak baskilamaktir ve etkileri doza
baglidir. Diger bir etki mekanizmasi da arasidonik asit metabolizmasinda yer
alan lipooksijenaz enzim bask-lanmas- ile I6kotrien sentezinin bask-lanmas>d-r
(52).

Opioidlerin aksine, NSAI ilaglar solunum depresyonu, bagimiilik,
sedasyon, barsak motilitesinin azalmas> veya belirgin hemodinamik etkilere
sebep olmaz ve bu durum hi¢ suphesiz bu ilaglarin populerliginin artmasina
yardimci olmustur. Bu profil, NSAI ilaglarin, karaciger bozuklugu, hacim
deplesyonu, postoperatif barsak tkanmas> (ileus), solunum yetmezligi
(astmatikler hari¢) ve oOnceden opioid bagdimliligi olan hastalar gibi risk
albndaki belirli hasta gruplar-nda opioidlere tercih edilebilecekleri anlam>na
gelir (6,51).

NSAI ilaglar, kalp-solunum depresyonunu, sedasyonu veya azalmig
bagirsak motilitesini induklemez ve ilk postoperatif donemde opioid
analjezikleriyle birlikte kullanildiginda opioid tuketimini azaltici etkiye sahiptir.

Dolay>s>yla, anesteziden ¢ikma hizini ve kalitesini iyilegtirebilirler.
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NSAI ilaglar asidik ve non-asidik olarak iki gruba ayrilirlar. Asidik NSAI
ilaclar hem anti-inflamatuar hem de analjezik etki gOsterirken, non-asidik
olanlar sadece analjezik etki gostermektedirler (53). Tim asidik anti-
inflamatuar analjezikler ylUksek oranda plazma proteinlerine baglanir ve
benzer asidite etkinligine sahiptir; pKa degerleri 3,5 — 5,5 aras)ndadr.
Karaciger, dalak ve kemik iliginde ylksek konsantrasyonda bulunur ve
inflamasyonlu doku, gastrointestinal sistemin Ust k-sm> ve bdbrek duktuslar»
gibi asidik ekstraseluler ortamlarda Ozellikle yuksek orandadir. Buna karsin,
notral pKa degerlerine ve dusuk proteine baglanma oranina sahip olan
parasetamol ve fenazon tum dokulara esit miktarda dagilmaktadir (54).

NSAI ilaglar esasen siklooksijenaz enziminin (COX) inhibisyonu
araciliiyla etki ederler; dolayisiyla proenflamasyon prostanoidlerinin
olusumunu onlerler.

Siklooksijenaz enziminin iki izoformu vardsr: siklooksijenaz—1 (COX-
1) ve siklooksijenaz—2 (COX-2).

COX-1: Birgok dokuda yayg>n bigcimde dretilir. Gastrik mukoza
batanlagund saglar, renal fonksiyon ve trombosit fonksiyonuna etkilidir.

COX-2: Beyin ve bdbrekte Uretilir ancak enflamasyon bdlgesinde de
olusur.

Konvansiyonel NSAI ilaglar, non-selektif olarak her iki COX
izoformunu inhibe eder.

NSAI ilaglarla iligkili olan advers etkiler, baglica prostoglandinlerin
bask-land>r-lmas>na dayand-rabilir ve tUm ajanlarda ortakt>r. En ciddi olanlar,
gastrointestinal kanama ve perforasyondur ve bunlar koruyucu
prostoglandinlerin inhibisyonundan sonuglanmaktadir. Uzun yari émurli NSAI
ilaclarn, k>sa yar> émarlUlere gore (t 1/2 < 4 saat), ciddi advers reaksiyon

insidans> daha yUksektir.
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ASIDIK NSAIi

A.Dusuk potansiyel/Hizli

Eliminasyon

Salisilatlar
e Aspirin
o Salisilik Asit

Arilpropionik Asit

e buprofen
B.Yliksek potansiyel / H>zl>
Eliminasyon

Arilpropionik Asit

e Flurbiprofen
o Ketoprofen
Arilasetik Asit

e Diklofenak

e Iindometazin
Oksikamlar

e Lornoksikam

C.Orta derecede potansiyel / Orta

Derecede eliminasyon
Salisilatlar

e Diflunisal
Arilpropionik Asit

e Naproksen

Arilasetik Asit

e 6 MNA

D.Yliksek potansiyel / H>zl>
Eliminasyon

Oksikamlar

o Meloksikam

o Piroksikam

e Tenoksikam

NONASIDIK NSAIi

Anilin TUrevleri

e Parasetamol

Fenazon Tlrevleri

e Fenazon

e Propifenazon

e Metamizol-Na

e 4-metilaminofenazon
e 4-aminofenazon
Secici COX inhibitérleri
Selekoksib
Rofekoksib
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LORNOKSIKAM

Analjezik, antiinflamatuar ve antipiretik Ozellikleri olan, oksikam
s>n>bnon yeni, nonsteroid antiinflamatuar ilac> lornoksikam’>n (Xefo), oral ve
parenteral  formulasyonlari mevcuttur. Kimyasal yapisl sekilde

gOsterilmektedir.

O O

N _cn,

S\N/

Cl / NH N
S Z | N\

OH o) Y

Diger oksikamlarin aksine lornoksikamin nisbeten kisa yarilanma
omru ( 3 — 5 saat, piroksikam ve tenoksikam igin yaklasik 60 saat) nedeni ile
mide ve bagirsaklar igin koruyucu etkisi olan siklooksijenaz -1 seviyelerinde
surekli bir azalmaya neden olmamaktad>r. Bu sayede diger oksikamlara
nazaran mide bagirsak sisteminde tolere edilebilirligi artmakta ve diger
oksikamlarda tipik olarak ortaya ¢kan birikim tehlikesinden yoksun
bulunmaktadsr.  Analjezik etkisi NSAI ilaglarin  karekteristigi  olan
prostoglandinler Gzerine olan etkisi yan>nda, endojen dinorfin ve beta endorfin
dizeylerinde yukselme yapmas: ile de ilgilidir.

Lornoksikam ( klortenoksikam ) her iki siklooksijenaz izoenzimi
inhibisyonu araciligiyla prostoglandin sentezini inhibe eder, fakat 5-
lipooksijenaz> inhibe etmez. Lornoksikam karacigerde, etkin olmayan 5’
hidroksi-lornoksikam  metabolitine  ylksek oranda metabolize olur.
Gastrointestinal toksisite profilinin daha iyi olmas>n-n sebebi muhtemelen,
lornoksikamin yari dmrunun diger oksikamlarla karsilagtirildiginda daha kisa
olmas>d-r.

Lornoksikam, diger oksikam grubu NSAI ilaglar gibi plazma
proteinlerine  %99’un Uzerinde baglanir. Lornoksikam>n farmakokinetik

Ozelliklerinin ileri yag veya bobrek fonksiyon bozuklugu nedeniyle onemli
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Olcude degismeyecegi dustunulmektedir. Lornoksikamin ilag etkilesimleri, diger
NSAI ilaglarla gorilenlere benzerdir. Birgok ag-dan, lornoksikamsn
farmakokinetik 6zellikleri tenoksikam, piroksikam ve meloksikam gibi diger
oksikamlar-n farmakokinetik 06zelliklerine benzerdir. Plazma proteinlerine
yuksek baglanma orani, agik dagihm hacminin dagsuk olmasina sebep olma,
yuksek oral biyoyararlanim ve ilacin neredeyse tamamen metabolize olmus bir
sekilde disari atilmasi bu bilegik sinifinin ortak 6zellikleridir.

En bayuk farkhh@in, diger ilaglara kiyasla, lornoksikamin terminal yari
Omrinin daha kisa olmasina uygun olarak, kararli duruma gabuk ulasilir ve
¢oklu doz kullan-m>n>n ard>ndan farmakokinetik profilde klinik ag>dan ilgili
degisiklikler gozlenmez.

Klinik deneylerden elde edilen veriler, lornoksikam>n romotoid artrit,
osteoartrit, ankilozan spondilit ve postoperatif dental agri dahil orta ve siddetli
agrinin yonetiminde daha iyi tolere edilen bir alternatif olma veya opioid

analjezikleriyle birlikte kullanilabilme potansiyeline sahip oldugunu gostermigtir

(8).

PERFALGAN

Perfalgan, eriskinlerde cerrahi sonrasi ortaya ¢ikan orta siddetteki
agrinin kisa sureli tedavisinde ve 33 kilonun Uzerindeki addlesanlarda agri ve
atesin kisa sureli tedavisinde intravenoz yolla kullanimi endike olan, yeni,
kullan-ma haz:r, ¢6zinUr bir parasetamol formulasyonudur ( 100 ml ‘de 1 gr).

Perfalgan postoperatif agrinin temel tedavisinde tek basina ya da
kombine olarak kullanilabilir. Kombinasyon c¢aligmalari, perfalganin opioid
azaltici etkisi oldugunu ve hastanin toplam opioid gereksinimini % 24 — 46
oran>-nda azalttigint ve bunun da analjezik tedavide toplam hasta
memnuniyetinin artmasini sagladigr gosterilmistir ( 55.56.57).

Perfalgan>n etken maddesi parasetamol olup kimyasal ad> N - ( 4 -
hidroksifenil ) asetamiddir. Molekiler formali C8HINO2 dir. Sollsyonun
osmolaritesi 290 mOsm/Il, Ph * 5,5 dir. Parasetamol ile sollisyon icinde Urin
kullan-m Omrl ssrassnda ortaya ¢>kan temel problem h>zl> hidrolizidir. Bu
durum, Ozellikle 4 - aminofenol Uretimine neden olmakta, bu da hemen
ard>ndan solUsyonun renginin bozulmas->na neden olan diger yikim Urunlerine

okside olmaktad:r.
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Oksijenin solusyondan uzaklastirilmasi i¢in argon ve nitrojen asal
gazlari doldurulma sirasinda kullaniimistir.

Kimyasal yap»s»:

P m

CH;

HO

Primer olarak merkezi sinir sistemi (Gzerinde santral siklooksijenaz
(COX) inhibisyonu yoluyla ve olasilikla serotonerjik sistemle indirekt etkilesim
yoluyla etki ettigine inanilmakla beraber, parasetamolin etki mekanizmasi
henuz tam olarak anlasilmamistir (60) .

Parasetamolin en bdylk avantajp belli dozlarrn (zerine
¢kllmadiginda ( 1 g. 10 kg / gun ) istenmeyen etkiler pek gorulmez. Gastrik
erezyon ve kanamaya neden olmaz, trombosit fonksiyonlarini degistirmez,
antikoagulanlarin etkinligini arttirmaz, Grik asit atiimini etkilemez ve NSAI
ilaclar ile gapraz duyarblk gbstermez. Fakat dusik dozlarda bile karaciger
toksisitesi  bildirilmistir. Parasetamol toksik nukleofilik benzokinonlara
metabolize olmakta ve DNA ile karaciger ve bobrek parankimindeki yapisal
proteinlere baglanmaktadir. Sonugta reaktif ara urlnler olusmakta ve fatal
karaciger nekrozu gelismektedir (61). Doz asimi erken fark edilirse N-asetil
sistein veya glutation ile duzeltilebilir. Parasetamol ciddi karaciger
bozukluklar-nda verilmemelidir.

I.V. Parasetamol, santral nosiseptif etki uyandirir. I.V. Parasetamoliin
analjezik etkinligi MSS ‘ne ulasan aktif ilacin oranina ve miktarina baghdir.
Kssa intraven6z inflizyon sonras>, pik plazma konsantrasyonu oral dozlardan
¢cok daha yuUksektir, bu da daha fazla ilac>n kan - beyin bariyerini gegmesine
olanak verir. Oral parasetamol ile karsilastirildiginda i.V. form daha hizl bir

analjezik etki baglangicina ve daha uzun bir etki suresine sahiptir.
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Parasetamol santral etkili yan etkilerle iligkili degildir. Bulanti, kusma,
sedasyon ve solunum depresyonu ulusturmaz. Kullanima hazir form oldugu
igin 1.V. yolla verilirken kontaminasyon riski digUktdr.

Parasetamollin bir enjektabl 6n ilac> olan propasetamol ( Pro-
Dafalgan, Pro-Efferalgan ) birgok Avrupa Ulkesinde ilk enjektabl parasetamol
formUlasyonu olarak kullanimaktad>r. Perfalgan (parasetamol) yeni ikinci

kusak bir intraven6z parasetamoldir. Pro-Dafalgan dan farkl> olarak,
Perfalgan kullan-ma haz-rd-r. Perfalgan 1 gram, propasetamol 2 grama

biyoesdegerdir (83).
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MATERYAL VE METOD

Bu calisma elektif mikrosirurjik lomber diskektomi planlanan, yaslari
18 — 65 aras>nda, kilolar> 50 - 120 kg aras>, ASA | - Il grubu 63 olguda Dicle
Universitesi T>p Fakiltesi etik komitesi izni alnarak 12.05.2006 - 07.12.2006
tarihleri aras>nda, prospektif, randomize ve cift kor olarak gergeklestirildi.

Olgular bilgisayar destekli randomizasyon plan> ile 21 ’ er kisilik 3 gruba
ayrildi. Kardiyovaskuler, bobrek ve karaciger fonksiyonlarinda bozukluk olan,
alkol ve ilag bagimlihgr éykisu, mide ve duodenum Ulseri olan hastalar, hamile
veya emziren kad-nlar, opioid ve non-steroid antiinflamatuar ilaglara alerjisi
olup, karsilikli iletisim kurulamayan hastalar ¢alisma kapsamina alinmadi.

Hastalar ile operasyondan dnce gorusulerek, hasta kontrolli analjezi
cihaz> ( Abbott Pain Management Provider ) ve agrilarini degerlendirmede
kullanacaklar> ‘Viziel Analog Scala’ ( VAS ) ve ‘sozel agr skoru’ ( SAS )
hakk-nda bilgilendirildi ve onaylar> alnd>. Olgularsn hicbirine farmakolojik
premedikasyon uygulanmad-.

Calisma cift kor olarak gerceklestirildi. Calisma ilaglari 100 cc lik
plastik torba igine hazirlandi. Hangi grup ilacin verildigini bilmeyen ekip
taraf>-ndan hastaya uyguland> ve veriler kaydedildi. Ayr-ca olgular da
kendilerine hangi grup ilacin uygulanacagindan habersizdi.

Grup—1 ( n=21, parasetamol grubu ) ’deki olgulara ameliyat masas>na
albnd-ktan hemen sonra 1.V. inflizyon 1 gr parasetamol ( Perfalgan 1 gr )
uyguland>. Operasyonu takiben ilk dozun yapilisindan 8 ve 16 saat sonra
toplam 3 doz parasetamol uyguland>. Operasyon sonunda HKA cihaz> 24 saat
sure ile .V. yoldan takild.

Grup—2 ( n=21, NSAIil grubu ) deki olgulara ameliyat masas>na
alindiktan hemen sonra I.V. 8 mg lornoksikam ( Xefo 8 mg flk. ) uyguland..
Operasyonu takiben ilk dozun yapilisindan 8 ve 16 saat sonra toplam 3 doz
lornoksikam uygulandi. Operasyon sonunda HKA cihazi 24 saat siire ile 1.V.
yoldan tak-ld>.

Grup—3 ( n=21, kontrol grubu )’ deki olgulara operasyon éncesi veya

operasyon s>ras>nda herhangi bir analjezik - antiinflamatuar ila¢ uygulanmad>.
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Plasebo izotonik verildi. Operasyon sonunda HKA cihazi 24 saat sure ile I.V.
yoldan tak-ld>.

Ameliyat odas>na alnan olgulara 20 G kandl ile periferik damar yolu
acbp 5 —10 ml/kg % 9 izotonik solisyonu seklinde idame infuzyonu baslandi.
EKG, periferik O, satlirasyonu, end-tidal CO; bas>nc>, non-invaziv yéntemle
kan basincinin izlenmesine olanak saglayan monitorizasyon (Petas KMA
275 ) uyguland>. Anestezi indiksiyonu icin TMS maxi 2200 cihaz> kullan-ld.
Pre-oksijenizasyonu takiben 1 pg/kg fentanyl, 2 mg/kg propofol ile anestezi
indiksiyonu yap-ld>. Endotrakeal entubasyonu kolaylastirmak igcin 0,15 mg/kg
vekuronyum bromur kullansld>. Anestezi idamesi %50 02 - %50 hava ve %2
MAC Sevofluranla saglandi. Kas gevsemesi idamesi icin gerektiginde 0,05
mg/kg vekuronyum brom0r kulland>. Ameliyat bitiminde rezidiel blok
sonlandsrsimas> i¢in 0,015 mg/kg atropin ve 0,06 mg/kg neostigmin uyguland..
Operasyon bitiminde olgular bir saat stireyle derlenme odas:nda gdzlendi.
Olgular:n postoperatif analjezi gereksinimleri tramadol HCL ile saglandi. Bu
amacla, bolus dozu 20 mg, kilitli kalma sUresi 15 dk, 4 saatlik limiti 200 mg
olarak programlanmis HKA cihazi (Abbott Pain Management Provider)
derlenme odas>na al-nan hastaya hemen I.V. yoldan takld>.

Her (¢ grupta analjezi diizeyi gorsel agri skoru ( VAS ) ( 0: agr yok,
10: olabilecek en siddetli agr1 ) ve sozel agri skoru ( SAS ) ile degerlendirildi.
Bulant: ve kusmas> olan hastalara antiemetik olarak 10 mg metoklopramid I.V.
uyguland>. Ek analjezik ihtiyaci oldugunda 1 gr metamizol sodyum uygulandi.

Postoperatif dénemde 0, 15, 30, 45 ve 60. dakikalardaki ‘ VAS
skorlari ‘ ve ‘ s6zlu agr skorlar ‘ ile * tramadol tiketimleri * derlenme odasinda
degerlendirildi. 2. , 3., 4., 5., 6., 8., 12., 24., saat * VAS skorlar ‘ , ‘sozlu agri
skorlari® ve ‘tramadol tuketimleri’ hastanin kliniginde degerlendirildi.

Agri skalasi 24 saat boyunca Vizlel Analog Skala ( VAS ) ve Sézel

Agri Skoru ( SAS ) ile degerlendirildi (tablo 7,tablo 8).
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Tablo- 7 Viziiel Analog Skala (VAS)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Hig agr yok Hafif Orta Dayanilmaz agri

Tablo- 8 S6zel Agn Skoru (SAS)

0: Agni yok 1: Hafif agri 2: Orta agr1 3: Siddetli agri 4: Dayan>imaz

Olgular ameliyattan sonra 24 saat streyle izlenip O, 15, 30, 45, 60.
dakikalarda, 2, 3, 4, 5, 6, 8, 12, 24. saatlerde VAS ve SAS skorlar>, tramadol
tiketim miktarlar>, operasyon sonras> ilk analjezik talep zaman>, ek analjezik
talebi, yan etkileri, HKA istek ( demand ), bolus ( delivery ) degerleri ve 24 saat
sonunda toplam tramadol tuketimleri ile 24. saat genel hasta memnuniyeti
kaydedildi. Yan etki olarak hipotansiyon var, yok olarak s>n-fland-r-ld>. Bulant;
0: bulanti yok, 1: hafif bulanti, 2: orta derecede bulanti, 3: gsiddetli bulant
olarak degerlendirildi. Kusma; O: kusma yok, 1: hafif kusma, 2: orta derecede
kusma, 3: siddetli kusma olarak siniflandirildi. Epigastrik agri; 0: agri yok, 1:
hafif agri, 2: orta agri, 3: siddetli agri olarak derecelendirildi. Hastada
belirlenen yan etkiler disinda istenmeyen durumlar diger bashgdi altinda
kaydedildi. islemin genel seyri ile ilgili hasta memnuniyeti dért puanli skala ile
1: mikemmel, 2: iyi, 3: orta, 4: zayif olarak degerlendirildi.

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel
analizler icin SPSS 12,0 (Statistikal Package for Social Sciences ) program-
kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tan-mlay-c> istatistiksel metodlar-n
( Ortalama, Standart sapma ) yan> s>ra niceliksel parametrelerin gruplar aras
karsilastirilmasinda Repeted Measures Anova testi ve farkliiga neden olan
grubun tesbitinde Tukey HSD testi kullansld>. Niteliksel verilerin
karsilastirimasinda ise Ki-Kare testi kullanildi. Farkhlik i¢in p degeri 0,05 “ in
alt> anlaml> kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya al>nan toplam 63 hasta U¢ gruba esit olarak dagitildi. Her
grup vyas, cins, vucut agirhgi, ameliyat sureleri agisindan kargilastiridi.
Gruplar aras>nda agirhk ve ameliyat slreleri bak-m>ndan istatistiksel olarak
anlaml> bir farkbl>k yoktu ( p>0,05).

Gruplar bilgisayar destekli randomizasyon plan> ile homojen olmayan
bir sekilde ayrildiklari igin yas ve cinsiyet ag¢>s>ndan istatistiksel olarak anlaml>
farkhlik gozlendi. Yas icin p = 0,042, cinsiyet igin p = 0,025 olarak tesbit edildi
(tablo 9).

Tablo- 9 Demografik Veriler ( Ort £ SD )

Grup | ( Grup Il ( Grup 1l

n=21) n=21) (n=21)
Cins (K/E)

6/15 14 /7 7/14
Yas (yil) 420 + 74 48,0 +124 40,5 £ 9,2
Agirlik (kg) 755 £ 11,5 75,9 £+11,8 78,2 + 9,2
Ameliyat 114,8+ 21,6 118,1 + 22,1 105,2 + 28,0
Sdresi

ASA S:n-flamas>nda istatistiksel olarak anlaml> bir farkl:l>k gézlenmedi
(p=0,128;x2 = 4,11) (tablo 10).

Tablo-10 ASA S>n>flamas:>

ASA Grup | Grup Il Grup Il Total
1 15 9 14 38
2 6 12 7 25

Total 21 21 21 63

Postoperatif agrinin en yogun olarak yasandigi ilk 60 dakikadaki VAS

degerleri igin 6lgim zamani grup etkilesimi istatistiksel olarak anlamli farkl idi (
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p < 0,001 ). Gruplar arasi karsilastirmalarda bitin 6lcim zamanlar-nda
anlaml> farklslk bulundu ( p < 0,001 ). Grup | ve Grup Il fark> tim zamanlarda
anlaml> idi ( p < 0,001 ). Grup Il ve Grup lll fark> tim zamanlarda anlaml> idi (
p < 0,001 ). Grup | ve Grup Il aras'nda tim 6lcim zamanlar-nda anlaml
farkl>bk yoktu ( p > 0,05 ) (tablo 11, grafik 1).

Tablo- 11 Erken Donem VAS Degerleri (Ort + SD)

GRUP VAS 0 VAS 15 VAS 30 VAS 45 VAS 60
Grup | 6,52+1,7 5,76+1,6 5,10+1,5 4,71+1,3 3,95+1,4
Grup Il 6,62+1,9 5,86+1,5 5,57+1,5 4,95+1 .4 4,67+1,5
Grup Il 8,95+0,6 8,05+0,4 7,43+0,5 7,10+0,7 6,52+0,6

POSTOPERATIF ERKEN DONEM VAS
DEGERLERI

VAS

@ GRUP |
DEGERLERI

= GRUP I
o GRUP Il

0. 15. 30. 45. 60.
ZAMAN ( DAKIKA )

Grafik 1: Erken Donem VAS Degerlerinin Dagilimi

Postoperatif ilk 60 dakikadaki SAS degerleri igin gruplar arasinda tum
6lgim zamanlarnda 6nemli farkblk bulundu ( p< 0,001 ). Gruplar ikili
karsilastirildiginda Grup | ile Grup lll arasinda tim zamanlarda anlamli farklilik

vard> ( p < 0,001 ). Grup Il ile Grup Ill aras>nda tim zamanlarda anlaml
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farkl>lk vard> ( p < 0,001 ). Grup | ile Grup Il aras>nda tim zamanlarda anlaml>
farkl>bk bulunmad> ( p > 0,05 ) (tablo 12, grafik 2)

Tablo- 12 Erken Donem SAS Degerleri (Ort + SD)

GRUP SAS 0 SAS 15 SAS 30 SAS 45 SAS 60
Grup | 2,62+0,5 2,19+0,6 1,81+0,6 1,67+0,5 1,52+0,5
Grup Il 2,62+2,4 2,24+0,7 2,10+0,7 1,90+0,7 1,67+0,6
Grup Il 3,43+0,5 3,00+0,3 2,90+0,3 2,76+0,4 2,38+0,5

ERKEN DONEM SAS DEGERLERI

4,00

3,00
SAS o = GRUP |
DEGERLER| m GRUP I
1,00
0,00 GRUP | OGRUP Il

0. 15. 30. 45. 60.
ZAMAN ( DAKIKA )

Grafik 2: Erken Donem SAS Degerleri Dagilimi

Postoperatif erken donem olan ilk 60 dakikadaki tramadol tiketimi igin
dlciim saatleri kendi icinde dnemli farkl> idi ( p < 0,001 ). Olciim saati grup
etkilesimi istatistiksel olarak anlamli farkli idi ( p < 0,001 ). Gruplar aras>nda
onemli farkl>bk vard> ( p < 0,001 ). Gruplar ikili karsilastirildiginda Grup | ile
Grup Il aras>nda tim zamanlarda istatistiksel olarak anlaml> farkl>l>k vard: ( p
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< 0,001 ). Grup Il ile Grup lll aras>nda tim zamanlarda istatistiksel olarak
anlaml> farklbl>k vard> ( p < 0,001 ). Grup | ile Grup Il aras>nda tiim zamanlarda
istatistiksel farkl>l>k bulunmad> ( p > 0,05 ) (tablo 13, grafik 3)

Tablo- 13 Postoperatif Erken Donem Tramadol Tiiketim Miktar [
(mg) (Ort £SD) ]

GRUP TRMO TRM 15 TRM 30 TRM 45 TRM 60
Grup | 3,81+7,4 20,0+8,9 35,7+12,0 48,5%16,2 58,0+22,4
Grup Il 2,7145,9 20+8,9 35,7+12,0 48,5%16,2 58,1+22 4
Grup I 15,2418 34,7+8,7 53,3+11,9 71,9+16,0 91,4+13,8

POSTOPERATIF ERKEN DONEM TRAMADOL
TUKETIM MIKTARI

o
'I:RAMADOL 60,00 = GRUP |
MIKTARI (mg) 4000 B GRUP |
0.00- GRUP | 0 GRUP I
0. 15. 30. 45. 60.

ZAMAN (DAKIKA)

Grafik 3: Erken Donem Tramadol Tuketiminin Dagilimi

0. dakika, 1. ,8. , 24. saat VAS, SAS skorlar> ve tramadol tiketim
miktarlari grup igi ve gruplar arasinda karsilastirildi.

VAS degeri igin dlgiim saatleri kendi iginde anlaml> derecede farkl> idi
( F = 430,8; p < 0,001 ). Olglim saati grup etkilesiminde istatistiksel olarak ileri
dizeyde anlaml> farkl:bk bulunmakta idi ( F = 7,6; p < 0,001 ). Gruplar
aras>nda 6nemli farklsl>k bulunmakta idi ( F = 17,5; p < 0,001 ). Grup | ile Grup
Il karsilastirildiginda tim zamanlarda Grup Il © de VAS degerleri anlamli
derecede ylksek bulundu ( p < 0,001 ). Grup | ile Grup Il aras>nda tim
zamanlarda farkl>l>k bulunmamakta idi ( p > 0,05 ). Grup Il ile Grup lll aras>:nda
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tim zamanlarda istatistiksel olarak anlaml> farklsbk vards. Grup Il * de VAS

degerleri anlamli derecede yuksek bulundu ( p < 0,001 ) (grafik 4)

DORT ZAMANLI OLGUMDE VAS DEGERLERI

10,00
VAS @ GRUP |
SKORLARI - GRUP Il \mGRUP II
GRUP | O GRUP Il

0.Dk 1.5t 8.St 24. St
ZAMAN

Grafik 4: 0.dakika, 1., 8. ve 24. saatlerdaki VAS degerleri

0. dakika, 1., 8. ve 24. saatlerdeki SAS degerleri icin dlgum saatleri
grup icinde anlaml> farkl> idi ( F = 267,3; p < 0,001 ). Olciim saati grup
etkilesimi istatistiksel olarak anlaml farkli idi ( F = 4,45; p < 0,001 ). Gruplar
aras» ikili farkbl>klara baktigimizda Grup | ve Grup lll ile Grup Il ve Grup IlI
aras’nda tim zamanlarda istatistiksel olarak anlaml> farklbl>k bulundu ( p <
0,001 ). Grup | ve Grup Il aras’nda tim zamanlarda anlaml> farkll>k
bulunmad>( p > 0,05 ) (grafik 5).
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DORT ZAMANLI OLGUMDE SAS DEGERLERI

3,00
SAS 2,00 @ Grup |
SKORLARI 1,00 ~ Grup Il @ Grup |l
0.00 Grup | O Grup I

0.Dk 1.St 8.St 24.St
ZAMAN

Grafik 5: 0. dk, 1. ,8. ve 24. saatlerdeki SAS degerleri

0. dk, 1. ,8. ve 24. saatlerdeki tramadol tiketim miktar> grup iginde
istatistiksel olarak anlaml> farkhdsr ( F = 541,6; p < 0,001 ). Olglim saati grup
etkilesimi anlamli farkh c¢ikmistir ( F = 23,1; p <0,001 ). Gruplar arasinda
onemli farkhlik vardir ( F = 38,1 ; p < 0,001 ). Gruplar ikili kargilastirildiginda
Grup | ile Grup Il arasinda tum zamanlarda fark gozlenmemigtir( p > 0,05)
Grup | ile Grup Il karsilastinldiginda tim zamanlarda istatistiksel olarak fark
anlamh bulunmustur ( p < 0,001 ). Grup Il ile Grup Ill arasinda tum
zamanlarda istatistiksel olarak anlaml> farkl:bk bulunmaktad:r ( p < 0,001 )
(tablo14, grafik 6).

Tablo—14: D6rt zamanl> olcimde tramadol tiketim miktarlar
[(mg) (Ort + SD)]

GRUP 0. Dakika 1. Saat 8. Saat 24. Saat
GRUP | 3,81£7,4 58,1122 4 195,7+66,5 240,0£101,1
GRUP I 2,71£5,9 60,9+21.4 181,9+56,8 231,4197,8
GRUP I 15,24+7,9 91,4+13,8 293,3168,7 432,3+46,2
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MIKTARI

500,00

400,00

TRAMADOL 300,00 |
MIKTARI 200,00+
100,00+

0,00

Grup Il
Grup |

0.Dk 1.St 8.St 24. St
ZAMAN

DORT ZAMANLI OLGUMDE TRAMADOL TUKETIM

@ Grup |
= Grup |l
O Grup I

Grafik 6: 0. dk, 1. ,8. ve 24. saatlerdeki tramadol tiketim miktar:n:n

dagilimi

0.,15.,30. ,45. ,60. dakikalar, 2., 3. ,4. ,5. ,6. ,8. ,12. ve 24. saatlerde
VAS degerlerine bakildiginda 6lgum saatleri kendi icinde onemli farkhlik
g6stermektedir ( F = 267,2; p < 0,001 ). Olglim saati grup etkilesimi istatistiksel
olarak anlamldsr ( F = 5,08; p < 0,001 ). Gruplar aras>nda dénemli farkbl>k
bulunmaktad>r ( F = 16,5; p < 0,001 ). Grup | ve Grup Il aras>ndaki fark tim
zamanlarda istatistiksel olarak anlamli degildi ( p > 0,05 ). Grup | ile Grup Il

aras>nda ve Grup Il ile Grup lll aras>ndaki fark tim zamanlarda ileri derecede

anlaml> idi ( p < 0,001 ) (tablo 15, grafik 7).

Tablo- 15: Tium Zamanlardaki VAS Degerleri (OrttSD)
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ZAMAN

0. Dakika

15. Dakika
30. Dakika
45. Dakika
60. Dakika

2. Saat
3. Saat
4. Saat
5. Saat
6. Saat
8. Saat
12. Saat
24. Saat

GRUP |

6,52+1,7
5,76+1,6
5,10+1,5
4,71+1,3
3,95+1,4
4,48+1,8
3,86+1,7
3,24+1,4
2,81+1,3
2,57+1,2
2,24+0,8
1,67+0,8
1,2940,7

GRUP II
6,62+1,9
5,86+1,5
5,57+1,5
4,95+1 .4
4,67+1,5
4,38+1,3
3,81+1,3
3,43+1,5
2,95+1.5
2,71+1,5
2,19+1,6
1,90+1,4
1,24+1,3

GRUP 1l
8,95+0,6
8,05+0,4
7,43+0,5
7,100,7
6,52+0,6
5,90+0,5
5,24+0,6
4,52+0,6
3,90+0,8
3,48+0,8
3,05+0,8
2,19+0,7
1,57+0,9
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TUM ZAMANLARDA VAS DEGERLERI

O GRUP |
IF | m GRUP I
GRUP | OGRUP Il
0. Dk 30. 60.Dk 3. 5. 8. 24.
Dk saat saat saat saat

ZAMAN

Grafik 7: Tum zamanlardaki VAS degerlerinin dagilimi

0.,15.,30. ,45. ,60. dakikalarda, 2. , 3. ,4.,5.,6.,7.,8.,12. ve 24.
saatlerde olgulen SAS degerleri igin elde edilen veriler grup iginde anlamli
farklilik géstermektedir ( F = 37,8; p < 0,001 ). Olgiim saati grup etkilesimi
anlamhilik tagimaktadir ( F = 2,31; p < 0,001 ). Gruplar arasi SAS skoru farki
istatistiksel olarak tim 6lgim zamanlar-nda anlaml> farkll>k gostermektedir ( F
=16,9; P < 0,001 ). Grup | ile Grup Il fark> ttm zamanlarda anlamli degildir ( p
> 0,05 ). Grup | ile Grup Il aras>ndaki fark tim zamanlarda anlaml-dr ( p
<0,001 ). Grup Il ile Grup Il fark> ttm zamanlarda anlambdr ( P < 0,001
)(tablo 16, grafik 8).
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Tablo- 16: Tum zamanlarda SAS degerleri (Ort £ SD)

ZAMAN GRUP | GRUP II GRUP 1l
0. Dakika 2,62+0,5 2,62+0,9 3,43+0,5
15. Dakika 2,19+0,6 2,24+0,7 3,00+0,3
30. Dakika 1,18+0,6 2,10+0,7 2,90+0,3
45. Dakika 1,67+0,5 1,90+0,7 2,76+0,4
60. Dakika 1,5240,5 1,67+0,6 2,38+0,5
2. Saat 1,48+0,7 2,86+4.,8 2,05+0,3
3. Saat 1,24+0,5 1,10+0,4 1,9540,2
4. Saat 1,00+0,3 1,00+0,4 1,71+0,4
5. Saat 1,00+0,3 1,00+0,5 1,38+0,4
6. Saat 1,05+0,5 0,81+0,4 1,1940,4
8. Saat 0,95+0,2 0,81+0,4 1,05+0,2
12. Saat 0,90+0,3 0,81+0,5 1,00+0,0
24. Saat 0,86+0,3 0,48+0,5 1,00+0,0

TUM ZAMANLARDA SAS DEGERLERI

4,00
3,00
2,001 @ GRUP |
1,00 i m GRUP I
0,00- GRUP | O GRUP I
0. Dk 30. 60.Dk 3. 5. 8. 24.
Dk saat saat saat saat
ZAMAN

Grafik 8: Tum zamanlarda SAS degerlerinin dagilimi

0., 15.,30., 45., 60. dakikalarda, 2. ,3.,4.,5.,6. ,8.,12. ve 24.
saatlerdeki tramadol tiketim miktarlar> grup iginde istatistiksel olarak anlaml

Created with novaPDF Printer (www.novaPDF.com). Please register to remove this message.



http://www.novapdf.com

farkli idi ( F = 149,9; p < 0,001 ). Olglim saati grup etkilesimi énemli idi ( F=
2,96; p < 0,001 ). Tramadol tiketim miktar> ag>s>ndan gruplar aras>-nda énemli
farklbk vardir ( F = 467,6; p < 0,001 ). ikili grup kargilastirmasinda Grup | ile
Grup Il ve Grup Il ile Grup Il aras>ndaki fark tim zamanlarda istatistiksel
olarak anlaml>d>r ( p< 0,001 ). Grup | ve Grup Il aras>nda tiim zamanlarda fark
bulunmamaktad:r ( p > 0,05 ) (tablo 17, grafik 9).

Tablo—17 Tim zamanlardaki tramadol tiketim miktar> [(mg) ( Ort £ SD )]

ZAMAN GRUP | GRUP II GRUP 1l
0. Dakika 3,81+7,4 2,7145,9 15,2+7,9
15. Dakika 20,048,9 20,048,9 34,7618,7
30. Dakika 35,7+12,0 34,2+12,8 53,3+11,9
45. Dakika 48,5+16,2 49,0+17,8 71,9+16,0
60. Dakika 58,1+22 .4 60,9+21,4 91,4+13,8
2. Saat 83,8+23,3 87,0+24,2 129,0+22,3
3. Saat 108,5+25,7 108,5+25,4 167,1£20,2
4. Saat 130,3+36,3 136,1+£39,8 194,7+14,0
5. Saat 150,9+43,9 156,1+47,5 231,9+24.8
6. Saat 171,4+54,2 173,3154,5 273,8+26,5
8. Saat 195,7+66,5 181,9+56,8 293,3168,7
12. Saat 215,2+99,1 181,9+56,8 346,4+45,9
24. Saat 140,0+101,1 231,4+97,8 432,3+46,2
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TUM ZAMANLARDA TRAMADOL TUKETIM
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Grafik 9: Tum zamanlarda tramadol tiiketim miktarinin dagilimi

Islemin genel seyri ile ilgili hasta memnuniyeti dort puanl> skala ile

degerlendirildi. Elde edilen veriler istatistiksel olarak anlamli degildi ( x* = 2,69;

p > 0,05 ) (tablo 18).

Tablo -18 Genel Hasta Memnuniyeti ( hasta say’s>)

Hasta Grup | Grup I Grup lll Total
Memnuniyeti
1 17 16 15 48
2 4 4 6 14
3 0 1 0 1
4 0 0 0 0
Total 21 21 21 63

Ek analjezik ihtiyac> Grup Ill © de anlaml> olarak ytksek bulundu
=10,862; p = 0,004 ) (tablo 19).
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Tablo- 19 Ek Analjezik ihtiyaci ( hasta sayisi )

Ek Analjezi Grup | Grup I Grup lll Total
Yok 21 21 16 58
Var 0 0 5 5
Total 21 21 21 63

Operasyon sonras> hasta kontrolli analjezi cihaz':ndan ilk analjezik
talep zaman»> dakika olarak kaydedildi. Bu stre Grup 1l * de Grup | ve Grup Il ¢

ye gore istatistiksel olarak anlaml> derecede farkl> ve daha k-sa idi (p<
0,001) (tablo 20).

Tablo- 20 ilk Analjezik Talep Zamani ( Dk )

Grup | 9,1046,1
Grup Il 9,1016,1
Grup lll 0,4+1,2

Total tramadol tiketimi HKA cihaz>ndan 24. saatin sonunda belirlendi.
Grup Ill © de istatistiksel olarak Grup | ve Grup Il * ye gbre anlaml> farkbl>k
bulunmakta idi ( p < 0,001 ) (tablo 21, grafik 10).
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Tablo- 21 Total Tramadol Tiiketim miktar;[ (mg) (Ort £ SD) ]

Grup |

Grup I

Grup 1l

240+101

231197

432146

0

500+
400+
300+
200+
100+

TOTAL TRAMADOL MIKTARI

GRUP I GRUP It GRUP lll

TOTAL
TRAMADOL
MIKTARI

o TOTAL TRAMADOL
MIKTARI

Grafik 10: Total tramadol miktarinin dagihimi

24. saatin sonunda HKA cihaz>ndan demand ( istek ) ve delivery (
bolus ) degerleri kaydedildi. Elde edilen veriler istatistiksel olarak anlamli
farkl>lbk gdstermekte idi. Gruplar aras>nda karsilastinldigi zaman Grup Il de
Grup | ve Grup Il * ye gore degerler daha yuksek ve anlamlilik bulunmakta idi (

p < 0,001 ). Grup | ve Grup Il aras>nda anlaml:l>k yoktu ( p > 0,005 ) (tablo 22,

grafik 11)

Tablo- 22 HKA Delivery ve Demand degerleri (Ort + SD)
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GRUP Delivery ( bolus ) Demand ( istek )

Grup | 12,1151 27,3+14,8
Grup Il 11,844,9 31,2+17,2
Grup Il 21,6+2,3 85,2+33,6

HKA CiHAZI DELIVERY ( BOLUS )
DEMAND (iSTEK ) DEGERLERI

100+

50

@ DEL
- m DEM
DEM

DEL

GRUP | GRUP II GRUP 11l

Grafik 11: HKA cihazi bolus ve istek degerlerinin dagilimi

Yan etkiler hipotansiyon, bulanti, kusma, epigastrik agri ve digerleri
olarak siniflandirildi. Elde edilen veriler istatistiksel olarak anlamli degildi ( p >
0,05 )(tablo 23.24.25.26.27).

Hipotansiyon gorulme sikligi agisindangruplar arasinda istatistiksel
olarak anlaml> farklbl>k bulunmamaktadsr( x2 = 0,000; p = 1,000 ) (tablo 23)

Tablo- 23 Hipotansiyon gorulme sikligi (hasta sayisi)
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HIPOTANSIYON Grup | Grup Il Grup llI TOTAL

YOK 17 17 17 51
VAR 4 4 4 12
TOTAL 21 21 21 63

Bulant> ag¢>s>ndan gruplar aras>nda istatistiksel olarak anlaml> farkl>l>k
bulunmad> ( x 2 = 5,95; p = 0,429) (tablo 24)

Tablo- 24 Bulanti goriilme sikligi (hasta sayisi)

BULANTI Grup | Grup I Grup lll TOTAL
o 14 14 9 37
1 4 4 7 15
2 3 2 5 10
3 0 1 0 1
TOTAL 21 21 21 63

Kusma ag¢'s>ndan gruplar arasonda istatistiksel olarak anlaml>
farkbl>k bulunmad> (x2=10,03; p =0,123) (tablo 25)

Tablo- 25 Kusma goérulme sikhigi ( hasta sayisi )

KUSMA Grup | Grup I Grup lll TOTAL
0 16 16 11 43
1 5 4 7 16
2 0 0 3 3
3 0 1 0 1
TOTAL 21 21 21 63

Epigastrik agri icin gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
g6zlenmedi ( x 2 = 0,436; p = 0,476 ) (tablo 26).
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Tablo- 26 Epigastrik agn goriilme sikhigi ( hasta sayisi )

EPIGASTRIK Grup | Grup Il Grup llI TOTAL
AGRI
0 19 18 18 55
1 1 2 2 5
2 1 1 1
TOTAL 21 21 21 63

Hastada belirlenen yan etkiler disinda istenmeyen durumlar diger
basligi altinda kaydedildi. Bag donmesi (A) 1 olguda ve titreme (B) 1 olguda
goraldi. Diger yan etkiler igin gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
kabul edilmedi ( x2=4,13; p = 0,389 ) (tablo 27).

Tablo- 27 Diger yan etkilerin gorulme sikhgi ( hasta sayisi )

DIGER Grup | Grup I Grup lll TOTAL
A 0 1 0 1
B 0 1 0 1
TOTAL 21 21 21 63
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TARTISMA

Son yillarda postoperatif agrinin sistemler Uzerine olan olumsuz
etkilerinin ortaya konmas>ndan sonra; postoperatif analjezi konusunda 6énemli
ilerlemeler kaydedilmig, yeni ilag ve teknikler kullanima sunulmustur. Bu
ilerlemelere ragmen héla birgok hasta postoperatif donemde siddetli agridan
yakinmaktadir. Yapilan arastirmalara goére hala hastalar-n % 30 — 40 yetersiz
agri tedavisi nedeni ile ameliyat sonrasi sikintili gunler gecirmekte ve ileride
ciddi sorunlara neden olacak deneyimler kazanmaktad:r. Postoperatif analjezi
genellikle klasik olarak |0zumu halinde yap-lan arabkl> intramUskiler
enjeksiyonlarla saglanmaya calisiimaktadir. Ancak bu tedavi sekli standart doz
semalarina gore uygulandigi ve postoperatif agrinin siddeti hastalar arasinda
farklilhiklar gosterdigi igin klinikte siklikla yetersiz kalmaktadir (62). Hastalarin
postoperatif agrisina duyarsiz kalinmamasinin  gerektigini dusunerek
postoperatif agri giderimini amaglayan bir calisma yapmayi planladik.

Postoperatif agrinin epidemiyolojisi ve patofizyolojisi hakkinda
bilgilerin artmasiyla bu yondeki calismalar hiz kazanmis ve bircok analjezi
yontemi gelistiriimigtir. Bu yontemlerden birisi preemptif analjezidir. Preemptif
analjezi terimi, agrili uyarandan once analjezik ila¢ veya teknigin uygulanmasi
ile agrinin azaltilacag! ya da engellenebilecegini ifade eder. Bu santral veya
periferik sensitizasyonun beraber veya ayr> ayr- suprese edilmesi ile olabilir
(35).

Preemptif etki; opioidler ile dorsal boynuzun uyarilabilirligini
azaltarak, nonsteroid antiinflamatuar ilaglar ile dokuda prostoglandin sentezini
azaltarak ve cerrahi kesi hatt'nda, kesi yaplmadan Once lokal anestezik
yapilarak saglanabilir (34,35).

Agrili uyarandan Once verilen analjeziklerin ayni dozlarinin agrih
uyarandan sonra verilmesinden daha etkili oldugu bildiriimekte ve bu da
SSS’deki eksitasyonda azalma ile ag-klanmaktad-r (34).

Basamak ilkesine gore analjezikler en dusuk etkiliden en yuksek
etkiliye gére siralanmiglardir. Ug ana grupta toplanirlar; nonopioidler ( NSAI
ilaclar, antipiretikler ), zay-f opioidler ( kodein, tramadol ) ve kuvvetli opioidler (

morfin ).
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Nonopioidler, teorik olarak opioidlerden daha dusuk glce sahip
olmalarina karsin, agrinin nedenine ( somatik - visseral ) yonelik segilip
uygulandiklarinda, agrinin olus mekanizmasini engelleyerek etki edebildikleri
icin pek ¢ok agri sendromunda opioidlerden daha iyi sonug verebilirler veya
opioidlerin etkinliklerini artt>rabilirler.

Vertebra operasyonlar-ndan sonra genellikle opioid analjezikler
kullan:lImakta idi. Tedaviye steroid ilavesi ile analjezik etkinin artmas>,
laminektomi ve diskektomi sonrasi olusan agrida inflamasyonun da 6nemli bir
rol oynadigini gostermigtir (64.65.66). Bu sebepten bu tur operasyonlarda
NSAI ilaglarin kullanimi arastiriimaya baglanmistir. Ancak son yillarda NSAI
ajanlara bagh operasyon yerinde kanamada artig, gastrointestinal hasar ve
renal toksisite gibi yan etkilerden kaginabilmek igin parasetamol gibi diger non-
opioid analjezik alternatiflerine olan ilgi artmistir (9). Biz de ¢alismamizda,
lomber disk operasyonu geciren hastalarda parasetamol ve lornoksikam:n
analjezik etkinligini karsilastirmay planladik.

NSAI ilaglarin hepsinin analjezik dzelligi bulundugu halde pek azinin
paranteral formu mevcut oldugundan nadiren ciddi akut agrilarin tedavisinde
kullan:iImaktad>r. Parenteral yoldan albnan non-steroidal antiinflamatuar
ilaglarin geligtiriimesi, postoperatif donemde agri tedavisi i¢in kullanilmalarini
saglamistir. Kisa sureli kullanimda, bu ilaglar hem etkilidir hem de genellikle iyi
tolere edilirler ve bu sayede opioid analjezige faydali bir alternatiftirler (58).
Lornoksikam ve parasetamolun paranteral formulasyonlari mevcut oldugu igin
calismamizda kullandik.

Dengeli analjezi postoperatif agri kontrolinu arttirirken yan etkileri
azaltan analjezik kombinasyonudur. Farkl>  farmakolojik  s>n>flardan
analjeziklerin kombine edilmesi postoperatif agri tedavisinde analjeziyi
iyilestirirken her bir ilacin yan etkilerinin en aza indirilmesi icin siklikla
kullanilan bir stratejidir. 1990° larda gergeklestirilien klinik ¢alismalar,
analjezinin iyilestirimesi ve erken rehabilitasyon saglanmasi igin dengeli
analjezi kavramini desteklemis ve dogrulamigtir (67). Dengeli analjezi kavrami
Ozellikle opioid ve nonopioid kombinasyonu durumunda uygulanabilir (68).
Ayrica bilesenlerin her biri agri dindiriimesini daha da arttirmak icin ayr
uygulama yerlerinden de uygulanabilir. Analjezik ilag kombinasyonlar-n>n
etkileri aditif veya sinerjistik olabilir. Sineriji, ilaglar-n farkl> ya da tamamlay-c>
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etki yerleri ve mekanizmalari olmasina baghdir. Analjezik ilaclar arasindaki
sinerji ayrca doz oran-na dayansyor gibi gorinmektedir (74). Klinik olarak
opioid sinerji ya da aditivitesinin olas>l>kla opioid doz gereksinimlerinde anlaml>
bir azalma saglama avantaji vardir. Opioid dozunun azaltiimasi O6zellikle
istenen bir terap6tik amact:r. Opioidler analjezik ajanlar olarak ¢ok degerli
olmalarina ragmen, her zaman istenmeyen yan etkilerle iligkili olmuslardir. Cok
ajanli uygulamalar postoperatif morbidite, hastanede kalis ve iyilesme
suresinde kaydadeger azalmalar saglayabilir (75). Preemptif analjezinin
etkinligini degerlendirmek icin kullanilan toplam analjezik ihtiyacini belirlemede
en dogru yontemin HKA oldugu bildiriimektedir (36). Bu nedenlerden dolay>
calismamizda preemptif ve postoperatif kullandigimiz parasetamol ve
lornoksikam>n analjezik etkinligini kargilastirirken HKA yontemi ile opioid
kullanmay- tercih ettik.

Opioidlerin yaygin kullanimini kisitlayan faktorlerin baginda solunum
fonksiyonlar> Gzerine kotu etkileri ve sedasyon nedeni ile uyanmay:> gegikitirici
etkileri gelmektedir (85,86). Bravo B. ve arkadaslarinin (87) yaptigi NSAI bir
ilag olan ketorolac ile morfinin ventilasyona etkilerini arastiran bir ¢calismada
ketorolak 100 mg .M. ve morfin 10 mg .M. uygulanmis ve ardindan yapilan
kan gazlar takibi ile CO2 duzeylerindeki degismeler kaydedilmistir. Gruplarin
baslangig CO2 duzeyleri normal iken ilag uygulamasini takiben 4 saat sure ile
30 dakikalik araliklar ile kan gazi takibi yapillmis ve ortalamalari
karsilastiriimistir. Morfin grubunda CO2 duzeylerindeki yukselme ileri duzeyde
anlamli bulunmustur. Yapilan calismalarda tramadolun opioid reseptorlerine
baglanmasina ve naloksan ile antagonize edilmesine karsin terapotik dozlarda
opioid yan etkilerini gostermedigi gozlemlenmistir (88.89.90). Bu nedenlerden
dolay ¢galismamizda opioid olarak tramadoll kullanmay> tercih ettik.

Staunstrup ve arkadaslarinin (76) yaptigi ¢alismada anterior cruciat
ligaman-n artroskopik rekonstriksiyonu sonras> postoperatif analjezi amagl> tek
doz 16 mg lornoksikam ve 100 mg tramadol uygulamas>n>n
kargilastirimasinda hastalar postoperatif ilk 8 saat izlenmis ve 16 mg
lornoksikam alan hastalarin agrilarinin, tramadol 100 mg alan hastalara gore
anlamli olarak daha fazla azaldigi saptanmigtir. Calisma sonunda baslangi¢
dozunu takiben 8 saatlik bir takibin yeterli olacagi dusunulmustir. Rosevow ve

arkadaslarinin (59) yaptigi ¢alismada ise olusabilecek komplikasyonlari takip
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edebilmek ve agr sikayeti nedeni ile ek doz yapilan hastalari gézlemlemek
icin calisma 24 saatlik yapilmigtir. Biz de galismamizi ayni nedenlerden dolayi
24 saat olarak planlad-k.

Lornoksikam ve parasetamolin orta ve ciddi postoperatif agrida
analjezik potansiyelini ortaya koymayi amaclayan, plasebo, diger NSAI ilaclar
ve opioidler ile karsilastirmali galismalar yapiimistir.

Flouvat ve ark. (83) 24 saglikh gonullude gerceklestirdikleri bir
farmakokinetik calismada, Perfalgan 1 gramin propasetamol 2 grama
biyoesdeger oldugunu gostermiglerdir. Bu da propasetamol igin gegerli olan
tim etkinlik verilerinin Perfalgan i¢in de gecerli oldugunu gostermektedir.

Moote ve ark. (91) ile Dahl ve ark (92) yapti§i calismada bir NSAI ilag
olan ketorolak’in ortopedik veya jinekolojik cerrahi sonrasi postoperatif agrinin
giderilmesinde opioidler kadar etkin oldugunu gostermislerdir.

llias ve arkadaslarinin (63) yaptigi histerektomi sonrasi agri kontrolU
calismasinda, 4 ve 8 mg lornoksikamin, 50 mg tramadol ile yapilan plasebo
kontrollu kargilastirmalarda, 8 mg lornoksikamin 50 mg tramadol kadar etkili
oldugu ve daha iyi tolerabilite profiline sahip oldugu gosterilmistir.

Van Aken ve ark. (93) yaptigi 99 hastanin katildigi randomize, cift kor,
plasebo ve aktif kontrollii calismada tek ya da tekrarlayan I.V. parasetamol
inflizyonlarinin, tek ya da tekrarlayan .M. morfin 10 mg enjeksiyonlari ile
benzer analjezik etkinlik sagladigini goézlemlemiglerdir. Bu calismada ayrica
tekrarlayan 1.V. parasetamol uygulamalarinin, tekrarlayan  morfin
uygulamalarindan daha guvenilir oldugu ve daha iyi tolere edildigi
bulunmustur.

Frans Van Krieken ve ark. (59) lornoksikamin postoperatif agri
Uzerindeki etkinligini tayin etmek igin; laminektomi sonrasi orta ile siddetli
agrisi olan ( 26 kadin, 54 erkek ) yaslari 24 — 61 arasinda degisen hastalara ilk
analjezi talepleri Uzerine, izotonik (plasebo) veya I.V. yoldan petidin 50 mg.
veya L.V. yoldan 4 mg veya 8 mg lornoksikam vermiglerdir. Yeniden ilag alma
zamani orta degeri, plasebo i¢in 35 dakika, lornoksikam 4 mg igin 38 dakika,
lornoksikam 8 mg icin 100 dakika ve petidin i¢in 75 dakikad>r. Lornoksikam 8
mg alan hastalar, 24 saat igerisinde ortalama 2,6 doza, diger gruplar ise 3

doza ihtiya¢ duymuslardir. Kisaca 1.V. yoldan al>nan lornoksikam 8 mg, orta ile
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siddetli postlaminektomi agrisini dindirmede, 1.V. yoldan verilen petidin 50 mg
kadar etkili bulmuslar ve az sayida istenmeyen olay tesbit etmiglerdir.

Diklofenak, indometazin, flurbiprofen, naproksen ve ketorolak dahil
birgok ajanin c¢esitli ameliyat sonrasi ortamlarda opioidlerle elde edilene
esdeger veya ondan Ustiin analjezi sagladigi kanitlanmistr( 6 ) 1.V. 4 mg ve 8
mg dozlar-n>n al>nmas->n>n ard>-ndan lornoksikam->n plazma yar>- 6mrt 3.5 — 4.5
saattir; bu postoperatif agri kontrolinde kullanildiginda, lornoksikamin uygun
akut etkiye sahip oldugunu gosterir.

Lindgren ve ark. (69), kalca ameliyat> geciren olgularda 75 mg
diklofenak, 50 mg petidin ve plaseboyu karsilastirdiklari caligmalarinda,
diklofenak grubunda diger gruplara goére VAS skorlarini belirgin olarak daha
dusuk bulmuslardir.

Comfort ve ark. (70), laparoskopik tlp ligasyonu yap-lan olgularda
ameliyattan bir saat 6nce verilen oral naproksenin plaseboya gére VAS
skorlarini ve postoperatif opioid gereksinimini azalttigini bildirmislerdir.

Biz de calismamizda, lornoksikam verdigimiz Grup |l de postoperatif
VAS skorlar:n> ve opioid gereksinimini tim zamanlarda kontrol grubuna gore
anlamli derecede dusuk bulduk.

Gilbert ve ark. (71), laparoskopik cerrahi uygulanan olgularda
anestezi indiuksiyonundan once uygulanan 50 mg diklofenak’>n plaseboya
gore 24 saat sure ile daha iyi analjezi sagladigi ve olgularn postoperatif
analjezi gereksinimlerinin daha az oldugunu goézlemislerdir.

Jarde ve ark. (94), oral ve intravendz parasetamol uygulamas-n»
kargilagtirmiglar. 1.V. parasetamol uygulamasinin daha erken postoperatif
donemde kullanilabilecegini, oral uygulamaya goére daha h-zl> bir etki
baslangicina sahip oldugunu ve daha uzun bir analjezik etki suresine sahip
oldugunu gostermiglerdir.

Avellaneda ve ark. (95), i.V. parasetamolin kardiyak cerrahi sonrasi
postoperatif agriyr belirgin olarak giderdigi ve hemodinamik olarak stabil
hastalara uygulandiginda hemodinamik fonksiyonlarda belirgin bozulma
olusturmadigini gozlemiglerdir.

Peduto ve ark. (56), yaptigi ortopedik cerrahi geciren 89 hasta ile

gerceklestirilen bir ¢alismada, enjektabl parasetamol ve opioid (morfin)
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kombinasyonu uygulanan hastalarin, tedavilerinde tek basina opioid
uygulanan hastalara gore daha fazla memnun oldugu gosterilmistir.

Delbos ve ark. (55), ortopedik cerrahi geciren hastalarla
gerceklestirdikleri bir c¢alismada opioid rejimine enjektabl parasetamol
eklenmesinin guvenilir, etkin oldugunu ve % 46 ‘ ya varan oranlarda opioid
azaltici etki olusturdugunu gostermiglerdir.

Biz de calismamizda, perfalgan verdigimiz Grup | de postoperatif VAS
skorlar>n> ve opioid gereksinimini tUm zamanlarda kontrol grubuna gore
anlamli derecede dusuk bulduk.

Hernandez-Palazon ve ark. (57), spinal flzyon cerrahisi uygulanan
hastalarda morfin tedavisine I.V. parasetamol eklendiginde ortaya gikan
analjezik etkinlik ve yan etki insidansini degerlendirdikleri calismada enjektabl
parasetamol eklenmesinin tatmin edici analjezi, daha az morfin tiketimi ve
daha az sedasyonla sonuglandigini gézlemlemislar. Bu ilag kombinasyonunun
major cerrahi geciren ve opioidle iligskili kombinasyonlara yatkin olan
hastalarda akut agri tedavisinde faydali olabilecegi sonucuna varmislardir.

O’ Hanlon ve ark. (72), laparoskopik cerrahi yap-lan olgularda Grup-I’
e ameliyattan iki saat dénce, Grup-II' ye anestezi indliksiyonundan hemen
once, Grup-1II’ e ise postoperatif ilk bir saatte 20 mg oral piroksikam vermisler,
Grup-I’ de VAS skorlari uyanma odasinda diger iki gruba gére daha disuk
oldugu halde, diger zamanlarda ise U¢ grup arasinda fark bulamamiglardir.
Ameliyattan iki saat ©Once verilen piroksikam>n daha etkili oldugunu
savunmuglardir. Ancak bu arastirmacilar calismalarinda HKA
kullanmamislardir. VAS subjektif bir yontem oldugu igin postoperatif agri
degerlendirimesinde VAS ile beraber HKA ile postoperatif analjezik
gereksiniminin tespitinin de c¢alisiimasi daha guvenli bir metod olarak
onerilmektedir (73).

Bu nedenle biz de galismamizda hem postoperatif VAS skorlarini
hem de HKA yontemiyle postoperatif tiketilen opioid miktarini arastirdik.

Northolt ve ark. (77), lornoksikami, dis cerrahisinin ardindan agri
gOrllen 252 hastada morfinle karsilastirmiglardir. Lornoksikam ( 4 - 20 mg )
veya morfin ( 10 - 20 mg ) alan hastalarin agrilarinda, plasebo alanlara k-yasla
belirgin olarak daha fazla azalma elde etmiglerdir. Morfin 20 mg grubu ile

lornoksikam 8, 16 ve 20 mg gruplari arasinda bir farklilik tespit edilmemistir.
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Lornoksikamin iyi tolere edildigini ve morfine kiyasla, advers olay insidansinin
belirgin olarak daha dusuk oldugunu bulmuslardir.

Kinsella ve ark. (78), ortopedik cerrahi gecirecek olgularda 30 mg I.M.
ketorolak kullanarak postoperatif plasebo karsilastirmali galismislar ve
ketorolak alan grupta morfin gereksinimin daha az oldugunu tespit etmislerdir.

Ak>n ve ark. (79), total kalga protezi yapilan yagslari 29—64 aras>nda
60 hastay> rastgele (i¢ gruba ayirmiglardir. .M. 20 mg piroksikam> Grup-I' e
(preemptif) ameliyattan bir saat 6nce, Grup-II'’ ye (intraoperatif) ameliyat
sras>nda cilt kapat:lrken, Grup-IIl' e (kontrol) ise sadece serum fizyolojik
uygulamiglardir. Etkinlik, goérsel analog bir skala ( VAS ) ile ve ilk 24 saat
icerisindeki toplam morfin hidroklorid analjezik ihtiyac> hesaplanarak
dokumente edilmigtir. Postoperatif agri tedavisinde HKA; morfin hidrokloridi
bazal inflzyon h>z> 0,1 mg/st, bolus dozu 0,5 mg, Kilitli kalma stresi 15 dakika
olacak sekilde kullanmiglardir. Tum saatlerde VAS skorlarini ve analjezik
gereksinimini Grup-l ve Grup-II' de Grup-llI’ e gore daha dusuk bulmuslardir.
Ayrca 24 — 48 saatlik analjezik gereksinimini ve toplam analjezik tuketimini
Grup-I’ de (preemptif) Grup-1I’ ye (intraoperatif) gére daha az bulmuslardir.

Brevik ve ark. (80), jinekolojik operasyon uygulanmig 66 hasta
Uzerinde lornoksikami 3 grup halinde ve ¢ift kor olarak uygulamiglardir. Grup-I’
e preoperatif, Grup-II’ ye postoperatif olarak 24 saatte 24 mg lornoksikam 3
esit doza bdlunerek, Grup-III' e operasyon 6nce ve sonras> ile devam-nda
plasebo uygulanmistir. Etkinlik, operasyon sonrasi takiplerde yararlan:lan
gorsel analog skala ile ve ilk 24 saat icerisindeki toplam morfin hidroklorid
analjezik ihtiyaci hesaplanarak dokumente edilmistir. Sonug olarak Grup-| ve
Grup-II’ de yer alanlar Grup-llII' e nazaran belirgin derecede daha az agr skoru
gostermigtir. Grup-I’ deki hastalarda postoperatif morfin hidroklorid ihtiyac>n>n
Grup-ll ve Grup-lll dekilere oranla daha az oldugunu bulmuslardir.
Lornoksikam>n preemptif uygulanmas- ile postoperatif analjezi kalitesini daha
iyilestirdigi ve ameliyat sonrasi analjezik kullaniminda azalma saglanabildigini
ortaya koymuslardir. lilaglarin preemptif olarak uygulanmas> ile amaglanan,
olusacak merkezi sensibilizasyon stirecini engellemek ve ameliyat sonras>nda
daha iyi bir analjezi kalitesine ulagsmaktir.

Detlef ve ark. (81), lomber mikrosirurjik diskektomi sonrasi en az orta

siddetli agrisi olan 96 hastada lornoksikamin analjezik etkinligi ve
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tolerabilitesini, morfinin etkinligi ve tolerabilitesiyle karsilastirmislardir. Her iki
ilaci da postoperatif 24 saate kadar, hasta kontroll(i analjezi (HKA ) yoluyla 1.V.
olarak vermiglerdir. Lornoksikamin morfine kiyasla, daha az advers olaya
sebep oldugunu gostermiglerdir. Sonug olarak; postoperatif agri tedavisinde,
lornoksikamin  morfin kadar etkili oldugunu ancak, HKA ile V. yoldan
verildiginde morfinden daha iyi tolere edildigini bulmuslardir.

lias ve ark. (63), yaslari 20 — 65 arasinda degisen ve Ozellikle
histerektomi sonrasi orta ile dayaniimaz siddette postoperatif agrisi olan 78
hastada 4 mg ve 8 mg I.V. lornoksikam ile tramadol 50 mg°‘ > etkinlik ve tolere
edilebilirlik agisindan karsilastirmiglardir. Lornoksikam 8 mg alan hastalar, ek
analjezige plasebo hastalarindan belirgin olarak daha geg¢ ihtiya¢ duymuslar;
agr siddetinde daha buyuk bir azalma tesbit etmislerdir. Lornoksikamin her iki
dozda da iyi tolere edildigini ve tramadole gére daha az advers olaya neden
oldugunu bulmuslardir.

Stephan ve ark (82), yaptigi ¢alismada, lornoksikam 2 mg ve 8 mg’ »n,
plasebo ve ibuprofen 400 mg a karsli etkinligini ve emniyetini
degerlendirmiglerdir. Dental cerrahi gecirecek hastalar, cerrahi midahaleden
30 dakika once bir preoperatif dozu almislar ve mudahaleden 3 saat sonra
postoperatif dozu almiglardir. Agrida ila¢g alimindan 4, 8, 12 saat sonra
meydana gelen toplam azalma lornoksikam 8 mg alan grupta en yUksekiir.
Bircok etkinlik 6lgiminde, lormoksikam 8 mg ve ibuprofenle elde edilen
sonuglar:n, lornoksikam 2 mg veya plaseboyla elde edilen sonuglardan
istatistiksel agidan Ustin oldugunu goérmuslerdir. En az advers olay gorulen
grubun, lornoksikam 8 mg alan grup oldugunu bulmusglardir.

Zhou ve ark. (9), total kalga ve diz replasman cerrahisi geciren 18 yas
Uzeri 164 hastada akut postoperatif agri tedavisinde propasetamol ile
ketorolak’ 1 kargilastirmiglardir. Cerrahinin ardindan, hastalara bolus dozu 1
ml, kilitli kalma stresi 6 dakika olarak ayarlanan 1 mg/ml morfin ile haz>rlanan
HKA cihazi uygulamislar. ilk postoperatif gliniin sabahinda Grup | I.V. 2 gr
propasetamol ( parasetamol 1 gr ), Grup Il I.V. ketorolac 15 mg, Grup Il I.V.
ketorolac 30 mg, Grup IV plasebo tedavisini almak (zere hastalar> 4 gruba
ayirmiglar. Calisma 6 saat surmus. Agri yogunluk farklari gorsel analog skala
ve sOzel oranlama skalasi kullanilarak ol¢cuimig. Agri dindirme yogunlugu

degisimi de tesbit edilmis. Calisma sonucunda analjezinin baglamasina kadar
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gecen medyan slre, i.V. parasetamol ile diger 3 gruba gére daha k-sa fakat
istatistiksel olarak anlamli degilmis. I.V. parasetamol ve ketorolak 30 mg alan
gruplar analjezi baslangici gozlenen hastalarin orani agisindan plasebodan
anlamli olarak daha iyiymis. Agri dindirme skorlari agisindan hem aktif hem de
istirahatte, Grup |, Grup Il, Grup Ill plasebodan anlamli olarak UstUnmus.
Ancak bu 3 grup benzer analjezik etkinlik géstermis. 1.V. parasetamoliin, orta -
siddetli postoperatif agri tedavisinde opioidleri tamamlayici bir ilag olarak
ketorolak kadar faydal> olabildigi sonucuna varilmis.

Varrassi ve ark. (84), yaptigi calismada, elektif abdominal
histerektomi gegiren 18 — 70 yas arasi 176 kadin hastada I.V. parasetamol
veya ketorolak ile kombine edildiginde gereken relatif morfin dozunu
karsilastirmiglardir. Hastalara biri trakeal ekstibasyon sirasinda, digeri de 6
saat sonra olmak Gzere Grup | * e propasetamol 2 gram ( parasetamol 1 gram
), Grup Il ¢ ye ketorolak 30 mg 15 dakikalik 1.V. inflizyon seklinde uygulanmis.
Postoperatif ddnemde bolus dozu 0,02 mg/kg, kilitli kalma sdresi 5 dakika, 4
saatlik limit 0,1 mg/kg maksimum doz olacak sekilde morfin ile hazirlanan HKA
cihazi uygulanmig. Calisma 12 saat surmus. Primer etki degiskeni 12 saatlik
gozlem surecinde gereken toplam morfin dozu imis. Agri yogunlugu 100 mm
gOrsel analog skala ve 5 puanli s6zel oranlama skalasi kullanilarak olgulmas.
Calisma sonucunda I.V. parasetamol ve ketorolak gruplari arasinda morfin
gereksinimleri anlamli olarak farkli degilmis. Agri yogunlugu degisimi her iki
grupta da benzer patern géstermis. Calisma sonunda hastanin degerlendirdigi
global etkinlik her iki grupta da benzermis. Calisma boyunca yasamsal
belirtiler veya laboratuar de@erlerinde Kklinik olarak anlamli degisiklik
gOzlenmemis.

Biz de calismamizda, tim zamanlarda VAS degerlerini ve SAS
degerlerini 1.V parasetamol ve 1.V. lornoksikam verdigimiz Grup | ve Grup Il ¢
de Grup IIl * e gore anlamli olarak dusuk bulduk. Grup | ve Grup Il ise VAS ve
SAS degerleri agisindan benzerdi. Tum zamanlarda total tramadol tuketim
miktar> Grup | ( 240+£101 ) ve Grup Il ( 231197 ) de benzer, Grup Il ( 432+46
)’ de ise anlamli olarak daha fazlaydi. Kullandigimiz parasetamol ve
lornoksikamin opioid kullanimini azalttigini tesbit ettik. Her 3 Grup ‘ ta da
genel hasta memnuniyeti benzerdi, % 74,6 oran-nda miukemmel sonucunu

ald>k. Ek analjezik ihtiyac> Grup | ve Grup Il * de olmazken Grup Ill * de 5
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hastada oldu. ik analjezik talep zamani Grup | ve Grup Il * de benzer, sirasi ile
9,1046,1, 9,10+6,1, Grup Il * de ise anlaml> olarak daha k-sa idi, 0,4+1,2. Bu
da preemptif olarak verdigimiz parasetamol ve lornoksikamin postoperatif agri
hissedilmesini geciktirdigi anlamina gelmektedir. 24. saat sonunda HKA
cihazindan elde edilen bolus ve istek oanlari karsilastirildiginda Grup | ve
Grup Il aras>nda benzerlik Grup lll * de ise diger gruplara goére anlamli
derecede yuksek degerler elde edildi. Dengeli analjezi ile postoperatif agri
kontrolinan tek basina opioid uygulamasina gore daha avantajli oldugu

gOsterildi. Her 3 grupta da yan etkilerin géralme insidans> benzerdi.
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SONUC

Calismamizda preoperatif ve postoperatif kullandigimiz  I.V.
parasetamol ve 1.V. lornoksikam>n postoperatif 24 saat de tim zamanlarda
VAS ve SAS skorlarini digurdugunad tesbit ettik. Preemptif olarak verdigimiz
parasetamol ve lornoksikamsn ilk analjezik talep zaman-n> kontrol grubuna
gore anlamli olarak uzattigini gozlemledik. Parasetamol ve lornoksikamin 24
saatlik toplam tramadol tuketim miktarini azaltigini bulduk. Ek analjezik
ihtiyac> Grup | ve Grup Il * de gézlenmezken, Grup Il * de 5 hastada gdzlendi.
Hasta kontrolli analjezi cihaz> bolus ve istek oranlars Grup | ve Grup Il * de
benzerken Grup lll * de anlaml> derecede ylksekti. Dengeli analjezinin tek
basina opioid kullanimina gére daha avantajli oldugu kanisina varildi. Her t¢
grupta da yan etki goérulme sikhigi ve genel hasta memnuniyeti benzerdi.

Bu bilgilerin 1s1§inda preoperatif ve postoperatif kullandigimiz I.V.
parasetamol ile 1.V. lornoksikamin lomber disk hernisi cerrahisi sonras>nda
orta-siddetli postoperatif agri tedavisinde guvenilir, etkin ve benzer analjezik
etki sagladigi ve tek basina opioid kullanimina gore daha avantajli oldugu

sonucuna vardk.
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OZET

Calismamizda amacimiz, mikrogirurjik lomber diskektomi yapilan
hastalara preoperatif ve postoperatif 8 saat ara ile ic doz I.V. uygulanan 1 mg
parasetamol ve 8 mg lornoksikam’>n postoperatif VAS ve SAS skorlar-na ve 24
saatlik total tramadol tiketimine etkisini arastirmakti.

Calismamiz, beyin cerrahisi kliniginde mikrosirurjik lomber diskektomi
planlanan, yas arahd1 18 — 65, agirliklari 50 — 120 kg aras>nda, ASA | - Il risk
grubunda olan 63 hastada prospekitif, randomize ve ¢ift kdr olarak 12.05.2006
— 07.12.2006 tarihleri arasinda gergeklestirildi. Grup I' e ( preoperatif )
indiiksiyondan hemen 6nce 1.V.1 g parasetamol ve ilk dozun verilisinden
sonraki 8. ve 16. saatlerde birer doz daha 1 g parasetamol, Grup II’ ye (
preoperatif ) indiiksiyondan hemen 6nce i.V. 8 mg lornoksikam ve ilk dozun
verilisinden sonraki 8. ve 16. saatlerde birer doz daha I.V. 8 mg lornoksikam
verildi. Grup I’ e (kontrol grubu) operasyon &éncesi ve sonraki 8. ve 16.
saatlerde plasebo uyguland>. Her U¢ gruba da postoperatif HKA cihaz: ile
tramadol 24 saat sire ile 1.V. yoldan uygulandi. Hastalarin analjezi diizeyi
postoperatif 0.,15.,30.,45.,60. dakikalarda ve 2.,3.,4.,5.,6.,8.,12.,24. saatde
gorsel agri skalasi ( VAS ) ve sozel agri skoru ( SAS ) ile degerlendirildi. Bu
zamanlardaki tramadol tOketim miktarlar> kaydedildi. Parasetamol ve
lornoksikamin analjezik etkinligi ve tramadol tuketim miktarina etkisi
karsilasgtirildi.

Grup | ve Grup II' nin VAS ve SAS skorlar, tim zamanlardaki

tramadol tiketim miktar- ile total tramadol tiketim miktar> benzer olup, Grup III
e gOre istatistiksel olarak anlaml derecede dusuk bulundu. Grup | ve Grup I’
nin ilk analjezik talep zaman> aras>nda fark olmay>p Grup I’ e gére anlaml>
derecede uzun bulundu.

Sonu¢ olarak; preoperatif ve postoperatif kullandigimiz I.V.
parasetamol veya i.V. lornoksikamin lomber disk hernisi cerrahisi sonrasinda
orta - siddetli postoperatif agri tedavisinde guvenilir, etkin ve benzer analjezik
etki sagladigini ve tek basina opioid kullanimina gore daha avantajli oldugunu
tesbit ettik.
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