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Rokuronyum Enjeksiyon Ağrısını Önlemede 
Difenhidramin Kullanımı 

The Prevention of Pain From Injection of Rocuronium by 
Diphenhydramine 

Alper Kılıçaslan, Ahmet Topal, Atilla Erol, Aybars Tavlan

Selçuk Üniversitesi Meram Tıp fakültesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dalı, Konya

	 İntravenöz rokuronyum uygulaması sıklıkla enjeksiyon ağrısına 
yol açmaktadır. Bu çalışmada rokuronyum enjeksiyon ağrısını 
önlemede difenhidraminin etkisini araştırmayı amaçladık. ASA Ι- ΙΙ 
grubu, erişkin elektif genel anestezi planlanan 60 hasta rastgele 
olarak iki gruba ayrıldı. Grup S (n=30)’ye 2 ml serum fizyolojik, Grup 
D (n=30)’ye 2ml (20 mg) difenhidramin i.v enjeksiyonu 10 saniye 
sürede veri l irken aynı anda tansiyon manşonu 30 saniye süre i le 70 
mmHg basınçla şişir i ldi. Manşon indiri ldikten sonra 10 mg rokuronyum 
10 saniyede i.v. yol i le uygulandı.  Hastalardan ağrılarının şiddetini 
4 puanlı ağrı skalası i le değerlendirmeleri istendi. Hiç ağrı olmayan 
ve hafif ağrı tanımlayan olgu sayıları bakımından gruplar arasında 
fark yok iken (p>0.05), orta ve şiddetl i  ağrı tanımlayan hastaların 
sayısı Grup S’de Grup D’ye göre anlamlı olarak yüksekti (р<0.001). 
Önceden 20 mg difenhidramin uygulamasının rokuronyum enjeksiyon 
ağrısını azalttığı sonucuna varıldı.

Anahtar kelimeler: Rokuronyum, enjeksiyon ağrısı, difenhidramin

	 Intravenous administration of rocuronium often leads to  injection 
pain. We investigated the effect of diphenhydramine pretreatment, 
reducing the incidence of pain on rocuronium injection. This 
randomized study was carried out on ASA I-II, 60 adult patients for 
elective surgery under general anesthesia. Patients were divided 
into two groups, thirty patients in each. After tournique application 
on forearm and inflation to 70 mmHg, 2 ml saline, 2 ml (20 mg) 
diphenhydramine were given in Group S (n=30) and Group D (n=30) 
respectively. 30 seconds after the pretreatment, tournique was 
deflated and 10 mg rocuronium was injected over 10 seconds. The 
patients were asked immediately to assess pain with 4 point pain 
scale. No signif icant differences were noted in the number of patiens 
who had no pain  and mild pain in group S and D (p>0.05). Number 
of patients who had moderate and severe pain was higher in Group 
S than Group D (p<0.001). We concluded that; pretreatment with 
20 mg diphenhydramine is effective in reducing pain caused by the 
intravenous injection of  rocuronium.
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GİRİŞ
	 Steroidal yapıda bir nondepolarizan  nöromusküler ajan 
olan rokuronyum bromid hızlı  etki başlangıcı ve orta derecede 
etki süresi i le karakterizedir ve günlük anestezi pratiğinde 
sık kullanılan bir ajandır (1). İntravenöz (i.v.) rokuronyum 
enjeksiyonu sonrası hastaların %50-80’i gibi büyük bir 
kısmında ağrı tespit edilmiştir. İntravenöz rokuronyum 
enjeksiyonu uyanık hastalarda şiddetl i  yanma tarzında 
ağrıya neden olmaktadır. İndüksiyonu takiben gelişen bil inç 
kaybı sonrasında bile rokuronyum enjeksiyonu kol çekme 
hareketine neden olabilmektedir (2, 3). 
	 İ.v. rokuronyum enjeksiyonu sonrası gelişen ağrıyı 
önlemede lokal anestezikler, zayıf ve kuvvetl i  opioidler, 
t iopental, ondansetron, beta-blokerler gibi birçok farmakolojik 
ajan denenmiştir (4-6).
	 Antihistaminik i laçlar içinde lokal anestezik olarak en 
yaygın kullanılan difenhidramindir. Ethanolamin grubu 
içinde potent bir antihistaminik olan difenhidraminin, 
antikolinerj ik, antihistaminik, sedatif etki leri vardır ve yapısı 
lokal anesteziklere benzerdir. İntravenöz ve intramüsküler 
maksimum günlük dozu 400 mg, lokal anestezik olarak 

öneri len dozu ise 15-50 mg’dır. İntradermal uygulama 
sonrası %1 difenhidramin ve %1 l idokain benzer analjezi 
sağlamaktadır (7-9).
	 Bu çalışmada rokuronyum enjeksiyonunda görülen 
ağrının ve kol çekme tepkisinin önlenmesinde difenhidraminin 
etkinliğinin plasebo i le karşılaştırı lması amaçlamıştır.

GEREÇ ve YÖNTEM
	 Çalışma, Selçuk Üniversitesi Meram Tıp Fakültesi 
Dekanlığı Etik Kurulu’nun onayı alındıktan sonra, Selçuk 
Üniversitesi Meram Tıp Fakültesi Ameliyathanesi’nde 
gerçekleştir i ldi. Kullanılan i laçlara karşı bi l inen allerj isi 
olan, nörolojik veya psikiyatrik problemi olan, uzun dönemli 
analjezik tedavi almış olan, tromboflebit i  olan, Parkinson 
hastalığı olan ve ince dorsal veni olan hastalar çalışma dışı 
bırakıldı.
	 Yazılı onayları alındıktan sonra ASA (American Society 
of Anesthesiologist’s) r isk skoru Ι- ΙΙ grubu, yaşları 18-65 
arasında olan ve elektif genel anestezi planlanan 60 hasta 
rastgele olarak iki gruba ayrıldı. Çalışma randomize, çift-kör 
plasebo kontrollü olarak tasarlandı. Hastalara premedikasyon 
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Tablo 1. Roküronyumun Enjeksiyon Ağrısının Değerlendirilmesi

Tablo 2. Olguların demografik verileri (ortalama±SD)

uygulanmadı. Ameliyathanede uygun el sırtından 20 G intraket 
i le her iki koldan i.v. damaryolu açıldı. Elektrokardiyogram 
(EKG), kalp atım hızı (KAH), ortalama arter basıncı (OAB), 
periferik O2 satürasyonu (SpO2) monitorize (Drager infinity 
kapa, Drager medical systems inc. Denvers USA) edildi. Oda 
ısısındaki (20–22 °C) tedavi ajanı Grup S’de (n=30) 2 ml 
serum fizyolojik, Grup D’de (n=30) 20 mg  2ml difenhidramin 
(Benison® Osel) i .v enjeksiyonu  10 saniye sürede veri l irken 
aynı anda tansiyon manşonu 30 saniye süre i le 70 mmHg 
basınçta şişir i ldi. 30 saniye sonra manşon indiri lerek 10 mg 
(10 mg/ml)  rokuronyum bromür (Esmeron® Organon) 10 
saniyede i.v. yol i le uygulandı. Tablo 1’deki ağrı değerlendirme 
skoru (Ağrı yok, hareket yok=0, hafif ağrı, hareket yok=1, ağrı 
var, el bi leğinden hareket var veya sorulmadan ağrıyı i fade 
ediyor=2, şiddetl i  ağrı, kol çekme, yüzünü buruşturma, gözyaşı 
bulguları i le birl ikte hareket var=3) kullanılarak hastalara 
ağrı olup olmadığı, ağrının yapısı ve şiddeti soruldu, ağrıya 
fiziksel cevapları gözlendi ve değerlendirmeler kaydedildi. 
	 Rokuronyum uygulandıktan sonra; hipoventi lasyon, 
diplopi, pitozis, yutma güçlüğü gibi kas güçsüzlüğü bulgularına 
bakıldı. % 0.9’luk NaCl infüzyonu ve diğer medikasyonlar 
için diğer koldan açılan damar yolu kullanıldı. 30 saniye 
içinde anestezi indüksiyonuna başlandı. İndüksiyon 2 mg/kg 
propofol, 2 µg/kg fentanil, 0.6 mg/ kg dozuna tamamlanacak 
şekilde rokuronyum ile yapıldı. Orotrakeal entübasyon sonrası 
idamede sevofluran ve %50-50 azot-O2 kullanıldı. 
	 Rokuronyum uyguladıktan sonra 24 saat sonra i.v. i laç 
uygulama yolu, ağrı, şişkinlik ve alerj ik reaksiyonlar gibi yan 
etki ler açısından değerlendiri ldi.
	 İstatistiksel analiz için, Windows için “SPSS 13.0” istatistik 
paket programı kullanıldı. Bulgular, ortalama ± standart sapma 
(SD) şeklinde belirt i ldi. Demografik veri ler için student-t (yaş, 

Ağrı şiddeti			   Derece			   Ağrınız var mı? Sorusuna cevap
Yok					    0			   Hayır 
Hafif				    1			   Evet, hareket yok
Orta				    2			   Evet, el bi leğinden hareket var veya sorulmadan ağrıyı i fade ediyor
Şiddetl i 				    3			   Evet, kol çekme, yüzünü buruşturma, göz yaşı bulguları i le birl ikte

Özellik		  Grup S(n=30)	 Grup D(n=30)
Yaş (yıl)		  49.5±11.2		 46±11.7
Cinsiyet (E/K)	 13/17		  14/ 6
Ağırlık (kg)	 72±7.1		  74±8.9
ASA Skoru (I / II)	 14/16		  16/14

kilo) ve ki-kare (ASA, cinsiyet) testleri kullanıldı. Ağrı ve kol 
çekme tepkileri için ki-kare testi uygulandı. p<0.05 anlamlı 
kabul edildi. 
BULGULAR
	 Olguların demografik veri leri değerlendiri ldiğinde, gruplar 
arasında anlamlı fark yoktu (p>0.05) (Tablo 2). Grup S’de 28 
(% 93.3) hastada ağrı cevabı oluşurken,  8 (% 26.7) hasta 
bu ağrıyı hafif olarak, 16 (%53.3) hasta orta şiddette ve 4 
(%13.3) hasta şiddetl i  olarak tarif etmiştir. Grup D’de 19 
(%63.4) hastada ağrı cevabı oluşurken, 17 (%56.7) hasta bu 
ağrıyı hafif olarak, 2 (%6.7) hasta ise orta şiddette tarif etmiş, 
hiçbir hasta şiddetl i  ağrı tarif etmemiştir. Grup S’de orta ve 
şiddetl i  ağrı tarif leyen hastaların oranı  %66.6 iken, Grup 
D’de ise bu oran % 6.7 dir. 
	 Hiç ağrısı olmayan ve hafif ağrı tanımlayan olgu sayıları 
bakımından gruplar arasında fark yok iken (p>0.05), orta ve 
şiddetl i  ağrı tanımlayan hastaların sayısı Grup S’de Grup 
D’ye göre anlamlı olarak yüksekti (χ2=24.36, р<0.001) (Tablo 
3). Olguların hiç birinde rokuronyum ve difenhidramine bağlı 
yan etki görülmedi.

TARTIŞMA
	 Çalışmamızda kullanılan difenhidramin plasebo olarak 
kullanılan serum fizyolojiğe göre rokuronyum enjeksiyon 
ağrısını önlemede daha etkin olduğu bulunmuştur.
	 Daha önce yapılan çalışmalarda anestezi altındaki 
hastalarda rokuronyum uygulandıktan sonra görülen kolda 
lokalize veya jeneralize hareketlerin, yanma şeklinde olan 
ağrıya sekonder olduğunu tanımlamışlardır (2,3). Steegers ve 
Robertson’un (2) priming yöntemi i le rokuronyum uygulanan 
105 hastayı içeren çalışmalarında, enjeksiyonda hastaların 
%47’sinde ağrı olduğunu ve bunun %12’sinin ciddi derecede 

Tablo 3. Ağrı durumuna göre veriler
Ağrı Skoru		  Grup S n (%)	 Grup D n (%)
0 (Ağrı yok)		  2 (%6.7)		  11 (%36.6)
1 (Hafif ağrı)		  8 (%26.7) 		 17 (%56.7)
2 (Orta şiddette ağrı)	 16 (%53.3)	 2 (%6.7)*
3 (Şiddetl i  ağrı)		  4 (%13.3)		  0 (%0) *
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olduğunu gözlemlemişlerdir. Buna göre; rokuronyumun 
süksinilkolinden önce prekürarizan dozlarda kullanımının ve 
priming yapılmasının uygun olmadığını belirt i lmişlerdir. Sarı 
ve ark. (10) fentanil ve remifentanil uygulanması sonrası 
10 mg (10 mg/ml) rokuronyum uyguladıkları hastalarda 
ağrı cevaplarını karşılaştırmışlar, remifentanil in daha etkil i 
olduğunu bildirmişlerdir. Bu çalışmada da ağrı cevabını 
değerlendirmek amacıyla 10 mg (10 mg/ml) rokuronyum 
kullanılmıştır.  Bil inçsiz hastalarda meydana gelen kol çekme 
refleksi oluşturacak ağrılı uyaranlar gastrik rejurj i tasyon 
sonucu pulmoner aspirasyon veya i.v. kateterin yerinden 
çıkması gibi tehlikeli durumlara neden olabilmektedir (11). 
	 Rokuronyum enjeksiyon ağrısının mekanizması tam 
olarak bil inmemektedir. Solüsyonun pH ve ozmolalitesine 
bağlı olarak polimodal nosiseptörlerin stimulasyonu ve/veya 
inflamasyona aracılık eden histamin, bradikinin, kinin ve diğer 
maddelerin salınımı en muhtemel nedenler olarak bildir i lmişir 
(12). Klement ve Arndt (13) f izyolojik olmayan, pH’ı 4’ün 
altında olan asidik ve pH’ı 11’in üzerinde olan alkali anestezik 
ajanların enjeksiyon ağrısına yol açtığını göstermişlerdir. 
Rokuronyum steri l ,  pirojen olmayan izotonik bir solüsyondur. 
Bu izotonisite sodyum klorid kullanımı i le sağlanır ve asetik 
asit veya sodyum hidroksid eklenmesi i le pH 4 değeri elde 
edil ir. Enjeksiyon ağrısı rokuronyumun asidik pH’ı i le i l işki l i 
olduğu düşünülmektedir (4, 14). Lee ve ark. (15) rokuronyum 
injeksiyonun 1 saniye gibi sürede hızlı uygulanması i le, 1 mg/
kg l idokain uygulamasından sonra 10 saniye gibi normal hızda 
uygulanması arasında ağrı skorları açısından fark olmadığını, 
hızlı uygulanmasının ağrıyı azalttığını belirtmişlerdir.
	 Rokuronyum injeksiyonun neden olduğu ağrıyı azaltmak 
amacıyla birçok yöntem denenmiş ve çok çeşit l i  sonuçlara 
ulaşılmıştır. Ondansetron, l idokain, tramadol, fentanil 
(4, 16), esmolol (5), t iyopental (6), remifentanil (10, 16) 
magnezyum sülfat, sodyum bikarbonat, alfentanil (17) i le 
ön i laç uygulamaları bunlardan bazılarıdır. Ancak ön i laç 
uygulamalarından sonra anaflaksi (18), öksürük (19), toraks 
ri j iditesi, hipotansiyon ve bradikardi gelişebilmektedir 
(20). Cheong ve ark. (21) rokuronyum enjeksiyon ağrısının 
önlenmesiyle i lgi l i  yaptıkları çalışmalarında 10 ve 30 mg 
l idokain kullanmışlar, rokuronyumu lidokainden sonra uyanık 
hastaya vererek ağrıyı değerlendirmişlerdir. Enjeksiyon ağrı 
insidansı 10 mg l idokain i le %77’den %37’e azalırken, 30 mg 
l idokain uygulananlarda ise %7 olarak bulunmuştur. 30 mg 
l idokain alan grupta hiçbir hasta ciddi ağrı tarif lenmemiştir. 
Çalışmanın sonucunda rokuronyum enjekiyon ağrısının 
azaltı lmasında hem 10 hem de 30 mg l idokain kullanılabileceği 
ve yüksek dozların daha etkil i  olduğu sonucuna varmışlardır. 
Bu çalışma da orta ve şiddetl i  ağrı insidansı 20 mg 
difenhidramin i le % 66.6’dan % 6.7’e azalmıştır.
	 Difenhidramin antihistaminik, sedatif ve antiemetik 
etki leri nedeniyle günlük anestezi pratiğinde sık kullanılan 
güvenil ir bir ajandır (22). Çeşit l i  antihistaminik ajanlar içinde 
difenhidraminin lokal anestezik ajan olarak en etki l i  ve en az 
toksik olduğu bulunmuştur. Difenhidraminin lokal anestezik 
özell iği, sinir bloğu yapan ajanlara yapısal benzerl iğine 
bağlanmıştır (9). Green ve ark. ci l t  dokusunda yaptıkları 
çalışma sonucunda, lokal anestezi amacıyla kulanılan %1 
difenhidraminin %1 l idokain kadar etki l i  olduğu sonucuna 

varmışlardır (8). Propofol enjeksiyonuna bağlı gelişen ağrıyı 
önlemek amacıyla ön i laç olarak kullanılan difenhidraminin 
l idokaine alternatif olabileceği bildir i lmiştir (23). Literatürde 
rokuronyum enjeksiyon ağrısının önlenmesinde difenhidramin 
kullanımı i le i lgi l i  çalışmaya rastlayamadık. 
	 Bir turnike i le venöz oklüzyon tekniği rokuronyum ve 
propofol ağrısı i le i lgi l i  daha önceki çalışmalarda sıklıkla 
kullanılan bir tekniktir (4, 23).
	 Sonuç olarak; 20 mg difenhidraminin ön i laç olarak 
uygulanması, rokuronyum enjeksiyon ağrısının sıklığını ve 
şiddetini azaltmakta etki l idir. Roküronyum enjeksiyon ağrısı 
mekanizmasının tam olarak açıklanması ve ağrının tamamen 
ortadan kaldırı lması için i leri çalışmalara ihtiyaç vardır.
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