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OZET

Bu calismada genel anestezi altinda jinekolojik
ameliyat veya laparoskopi yapilmis 60 kadin hasta
rastgele 20serlik ii¢ gruba ayrilarak kendilerine ya
sadece meperidin [I11. (plasebo)] veya meperidin +
antiemefik kombinasyonu (1. ve Il. gruplar) ile hasta
kontrollu analjezi uygulanmug, antiemetik olarak 1.
grupta ondansetron, 1. grupta metoklopramid kul-
lamilmistir. Meperidinin bolus dozlari 20 mg, on-
dansetron ve metoklopramidinkiler ise sirastyla 0,5
ve 2,7 mg ve "lockout” 5 dakika olmak iizere ayar-
lannmgtir. Amelivartan sonraki ilk 24 saat zarfinda
kullanitmis olan ondansetron dozlarimin 2,9 + (0,9
mg ve metoklopramid dozlarimmm 14,5 + 4.3 mg
oldugu izlenmistir (ortalama ve standart sapma).
Antiemetik  gruplarinda bulantidan sikayet eden
hasta sayisinin dnemli derecede daha az oldugu
(ondansetron  grubunda FP<0,01; metoklopramid
grubunda p<0.05 plasebo ile karistirma) sap-
taimigtir. Hastalarda yan etkiler izlenmemistir. Has-
ralarin ifadelerine gére, hasta kontrollii analjezi ile
antiemetiklerin halinde  daha
mitkemmel bir analjezi  saglanabildigi  kamisina

kombinasyonu

varilmigtir,

Anahtar kelimeler: Hasta kontrollii analjezi,
Metoklopramid, Ondansetron.

SUMMARY

Addition of ondansetron or metoclopramide to
patient controlled analgesia

In this siudy, 60 women who had undergone
gynecologic operations or laparoscopies under ge-
neral anaesthesia were allocated randomly into
three groups (which had 20 patients each) ro receive
patient-controlled analgesia with either meperidine
combined with antiemetics (in group one with on-
dansetron and group two with metoclopramide) or
meperidine alone (group 3-placebo). Bolus doses of
meperidine 20 mg, and ondansetron 0.5 mg or me-
toclopramide 2,7 mg were used with a lockour time
of 5 min. During the first 24 h after surgery the
mean (range) dose of ondansetron in the on-
+ 0,9 mg and me-

dansetron was 2,9
taclopramide in the metoclopramide group 14,5 *

4.3 mg. Significantly fewer patients in ondansetron

group

and metoclopramide groups had nausea (P<0,0]
and 0,05 respectively). Side effects were not ob-
served in any patient. Significantly more patient had
the opinion that patient controlled analgesia had
provided excellent analgesia when antiemetics were
used.

Key words : Patient controlled analgesia, Me-
toclopramide, Ondansetron.

GIRIS

Postoperatif bulanti  ve kusma (PBK) derlenme

siiresini uzatmakta, servise gonderilen hastalarda da
tekrar olusabilmektedir (1). PBK nedenlerinden biri
de opioid uygulamalaridir. Hasta kontrollii analjezi
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(HKA) pompast uygulandiginda, daha diisiik opioid
dozlart ile veterli analjezi saglanabilmesine Kargin
PBK sorun olmaya devam edebilmektir ( 2,3). Opi-
oidlere ek olarak antiemetiklerin verilmesi sorunu
cozmekie, ancak antiemetiklerin yan etkileri ek so-
runlar ortaya ¢ikarmaktadir.

Dopamin antagonistlerinden Metoklopramidin
antiemetik olarak klinik kullammda onemli yer
vardir. Ancak etki siiresi kisa oldugundan ame-
liyattan Once veya anestezi indiiksiyonu sirasinda
verilen tek dozu postoperatif donemde yeterli ola-
mamaktadir(4).

Tiimor kemotrapisi siasinda goriilen bulantiy:
onlemede  etkil bir  5-
hidroksitriptamin subtip 3 reseptorii antagonisti olup
PBK'yi 6nlemede de etkilidir. Ancak pahal olusu
kullanimini  sinirlamaktadir. Bu nedenle etkili ola-
bilen en diisiik dozu aragtirmalara konu olmugtur
(5-9).

olan  ondonsetron

PBK  konusundaki aragtrmalar  yeterince
yapilmistir (1.4-10). Keza post-op. HKA konusunda
da aragtirmalar coktur (2,3,12-15). Fakat HKA ve
antimetik daha az

uygulamanin  birlestirilmesi

arastirmaya konu olmustur (16,17).

Bu calismamizda post-op. HKA ile ayri aym
kombine edilen metoklopramid ve ondansetronun
antiemetik etkileri aragtirilmisgtir.

GEREC VE YONTEM

Uterus myomu , adneks tiimorleri gibi nedeniyle
laparatomil, veya sterilizasyon ve diagnostik amacli
laparoskopik girisim ongoriilen jinekolojik vakalar
(n=60) calismanin konusunu olusturmustur. Hastalar
bilgilendirilmis ve onaylari almmigtir. Hastalarin
ASA (American Society of Anesthesists) risk pu-
anlamasina  gdre Lve ILgrupta olmasi sarti
aranmugtir. Hastalar rastgele ii¢ gruba ayrilmustir.
Premedikasyon olarak ameliyattan bir saat dnce 5

mg diazepam oral yoldan verilmistir.

Anestezi indiiksivonu 0,002 mg/kg fentanil ve

1.5-2.5 mg/ke propofol ile yapilmg, 0,05 mg/kg
atrakuryum  ile  noromiiskiiler blok (NMB)

saglanarak endotrakeal entiibasyon gergeklestirilmistir.
1zoflloran (konsantrasyou % 0.8 -1,2 olmak iizere fizik
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bulgulara gore ayarlanmustir), N,O + O, (60/40) ile
anestezi idamesi saglanmgtir. Ek ana]jeziuk dozlar ge-
rektiginde boliis fentanil(0,001 mg/kg) veya al-
fentanil (0,01 mg/kg) ilavesi yapilmigtir. Yapay ven-
tilasyon normokapni saglanacak sekilde (frekans 10,
tidal voliim 10-12 ml/kg. taze gaz girisi 3L/dk olmak
iizere) uygulanmis, anestezi gazlari, end-tidal CO,
(ET-CO,) ve oksijen satiirasyonu (puls oksimetri)
Criticare 1100-4 anestezi sistem monitérii ile siirekli
izlenmistir. Cerrahi girisim bitiminde 0,02 mg/kg at-
ropin ve 0,04 mg/kg
tagonize edilmistir.

neostigmin ile NMB an-

Cerrahi girisim siireleri ortalama 50 dakika
olmustur.

Anestezinin bitiminden hemen sonra HKA ye
baglanmistir. (Pain management provider, Abbott)
75 ml serum fizyolojik i¢inde biitiin gruplar igin 300
mg meperidin ve L. gruba 8 mg ondansetron IL
gruba 40 mg metoklopramid ilave edilmis. "lockout”
zaman biitiin gruplar igin 5 dakikaya ayarlanmistir.
Meperidin 4mg/ml'lik doz olarak 5 ml (20 mg) bk
dozlar halinde 5 dakikada bir tekrarlanabilecek
sekilde ve iki saatte en fazla 200 mg verebilecek
sekilde ayarlanmistir. Bulanti skorlar: viziiel analog
skala (VAS) ile, "hi¢ bulantisi yok=0"
"diisiinebileceginin en kotisii =10" olmak iizere 6

ile

saatte bir degerlendirilmigtir.

Sonucu etkileyecek faktorlerin (ameliyatta N,O
veya opiodid kullanilmamig olmasi, post operatif de-
vamli gastrik aspirasyon uygulanisi, ameliyattan
once bulanti ve kusma olusu gibi) varligr halinde bu
hastalar calisma dist brrakilmuglardir. Bunedenle
baslangicta 20 ser olguluk planlanan gruplardaki
hasta sayilar farkl olmustur.

istatistik degerlendirmeler, Wilcoxon - Spe-
arman rank korrelasyonu ve Fisher'in ekzakt testi ile
yapalmis, anlamlht siir olarak p<0,05 kabul edil-

mistir. Hastalar ameliyat sonrasi donemde 24 saat
siireyle yan etkiler agisindan izlenmislerdir.

BULGULAR

Tabio 1 de
gosterilmis olup, gruplar arasinda onemli fark yok-

Hastalarin demografik ozellikleri

tur.



Tublo I. Hastalarin demografik ozellikleri

Huasta kontrollii analjezive ondansetron veva
metoklopramid eklenmesi

Hastalarm ozellikleri l.grup 2.grup 3.grup
ondansetron 8 mg metoklopramid 40mg plasebo
n:18 n:ly n:19
Yas (yil) X£SD 30,2+0.5 30.2£0.5 31.0£0.5
Viicut agirhgr (kg) 64.2+1.,0 64.4+1.1 65.3%1,1
Bov (em) 163+0.6 163+0.6 165+0.6
Son mensturasyon (giin) 19.0+2.9 18.2+1.8 18.4+2.6
Uvgulama
Laparoskopi (n) 10 11 11
Laparotomi 8 7 8
Anestezi sliresi (dakika) 50,7+2.5 49,1421 49 442 .5

Kullanilan postoperatif HKA dozlar : meperidin
108.6£31,9 mg (X £ SD): ondansetron 2,9 + (.85
mg ve metoklopramid 14,5 £ 4,25 mg olarak sap-
tanmistir. Ameliyat sonrasit dénemdeki bulanti skor-
lart (ortalama ve standart sapma) ve derlenmede
kalig siireleri Tablo 2 de gosterilmistir.

Plasebo ile kiyaslandiginda metoklopramidin
bulantiyr dnlemede etkili (P<0.05), ondansetronun
daha etkili (P<0.01) oldugu izlenmistir.

TARTISMA

Postoperatit dénemde antiemetik olarak kul-
lanilabilen maddeleri. antithistaminikler,
noroleptikler, dopamin antagonistleri ve daha
yenl olarak 5-Hidroksitriptamin ( 5-HT 3) an-
tagonistleri olarak siralamak miimkiindiir.
Noroleptiklerden yakin zamana kadar en ¢ok kullanian
dehidrobenzperidol, antiemetik olarak etkili oldugu doz-

larda yan ctkileri de goriilebildiginden (sedasyon, ecks-
trapiramidal)  giderek terk edilmistir  (6). An-
tthistaminikler de her zaman etkili olamadiklar ve
yan etkileri (sedasyon) nedeni ile antiemetik olarak
ilk sirada yer alamamuislardir (5).

Literatiirde 4 ve 8 mg/lik tek ondansetron doz-
lari ile ameliyat sonras1 dénemde en az 24 saatlik bir
stire icin bulanti ve kusmanin &nlenebildigini bil-
diren caligmalar vardir(8,10). 4 mg dan daha diisiik
dozlarn genelde yetersiz olduklar kabul edil-
mektedir.

Metoklopramidin ~ antiemetik  etkisi = ko-
nusundaki fikirler degisiktir. Tornetta ve Clark
calismalarinda  bilhassa  meperidin  ile  pre-
medikasyon yapidifinda postoperatif bulanti ve
kusmayr azaltmada 10-20 mg metoklopramid doz-
larimin etkili oldugunu bildirmislerdir (1,5).

Tablo 2: Bulanti skorlari, derienmede kalis siireleri ve yan etkileri

l.grup 2.grup 3.grup
ondansetron metoklopramid plasebo
(n:18) (n:18) (n:19)
Bulantis1 olan (n) 1 2 7
Bulant skorlar (X+-SD) 0,940,4%** 1.740 8% 2,241,2
Derlenmede kalig (dak.) 88143 11075 84121
Semptomlar
Bas agrist (n) 1 2 3
Bag dénmesi 3 2 2
Kas agrist 2 0 2
Sedasyon 1 1 1
* p<0,05 ** p<0.01

-207 -



S.U. Tip Fakiiltesi Dergisi
997

Ellis ve Shah da metoklopramidin etkisinin kisa
oldugunu ve postoperatif dénemde etkili olabilmesi
icin anestezi sonunda ve daha yiiksek dozlarda ve-
rilmesi gerektigini bildirmiglerdir (17,18). Ayrica
midenin bosalmasini kolaylagtirmas: ve dzofagus
sfinkterinin tonusunu arttirmast nedeniyle as-
pirasyon tehlikesini azaltug da belirtilmektedir.

Ancstezi indiiksiyonundan kisa bir siire dnce
intravenoz verilen metoklopramidin, mide muh-
teviyatinin azalmasini sagladigr bildirilmistir (19).
10 me metoklopramidin tek doz halinde ve-
rilmesivle postoperatif bulantiyr onlemede yeterli
olmadigr konusunda aragtirmacilarin goriigleri bir-
birine uymaktadir. Ancak metoklopramid ile is-
tenmeyen yan etkiler daha yiiksek dozlarda da
gorillmediginden, ondansetrona kiyasla ucuzlugu
nedeniyle tercih edilecek antiemetik olabilir.

Ondansetronun intraventz verilen 4 mg hk tek
dozunun. postoperatif  bulantt  ve  kusmayi
onleyebilecek en diisiik doz oldugu ve bu dozun
vital fonksiyonlarda herhangi bir degisiklik ve se-
dasyon yapmadigi kabul edilmektedir (20,21).
Ayrica ondansetronun uzun etkili oldugu ve der-
lenmeden ¢ikarildiktan sonra da hastalarda bulanti
ve kusmayi dnledigi bildirilmektedir (13). Etkisinin
24 saatten fazla siirdiigii kabul edilmektedir. Plaz-
madaki etkili seviyesinin yartlanma siiresi 3-4 saat
olarak bildirilmis olmasina kargin antiemetik et-
kisinin neden bu kadar uzadidi bilinmemektedir
(10).

Ondansetron ile metoklopramidin antiemetik
olarak ayni calismada kargilastirlmasinin Scuderi
ve arkadaslari  tarafindan  yapilmig  oldugu
goriilmektedir (9). Burada droperidol da dahil edi-
lerek ii¢ grup olusturulmustur. Kullanilan dozlar

R. Giil, N. Liileci, T. Eringler, C. Aksakal, A. Tutan

ondansetron icin 0,1 mg/kg, metoklopramid icin
0.25 mg/kg ve droperidol i¢in 0.07 mg/kg olarak
verilmis ve ondansetronun dstiinliigii bildirilmigtir

(9).

Daha once kendisine anestezi uygulanmig ve
PBK dan sikayet¢i olmus hastalarda. postoperatif
bulanti ve kusmanin daha sik olabilecegi beklenir
(9). Kenny ve ark. giinde ii¢ defa 1.8 ve 16 mg doz-
Jarda verilen ondansetronun jinckolojik girigimler
sonrast anticmetik ctkisini incelemiglerdir (22).
McKenzie ve ark. ayni ¢alismayr 1.4 ve 8 mg lik
dozlarla yapmiglardir (21). Her iki calismada da 4
mg ondansctron etkili en diisiik doz olarak kabul
edilmistir. Bu calismalardaki uygulamalarin timii
bolus dozlardir.

Caligmamizda kullanilmig olan metoklopramid
dozu 14.5+ 4,3 mg (0,225+0,67 mg/kg) plaseboya
oranla etkili (P<0,03). ondansetron dozu 2.9%0.85
mg (0.045£0.01 mg/kg) plaseboya oranla daha et-
kili (P<0.01) bulunmugtur.

Literatiirde bulabildigimiz 6rneklerde hasta
kontrollu analjeziye eklenen antiemetik, dro-
peridoldur (15,16). Ondansetron ile bu tip bir uy-
gulama bulunamamgtir.

Droperidoliin diger antiemetiklerle
karstlastirildig caligmalarda (Cohen ve ark 1984),
antiemetik olarak etkili oldugu dozda sedasyona
neden oldugu bildirilmektedir (23).

Sonu¢ olarak hasta kontrollu analjeziye ek-
lenmis olan ondansetron ile en iyi sonug alinmisgtir.
Kullanilmig olan doz literatiirde etkili en diisiik
bolus doz olarak bildirilenden daha diigiiktiir. Hasta
kontrollu analjeziye ondansetron eklenmesiyle
alinan sonug tatminkar bulunmustur.

Tublo 3: Verilen meperidin ve antiemetik dozlarin gruplara dagihsi

1.grup 2.grup 3.grup
ondansetron metoklopramid plasebo
(n:18) (n:18) (n:19)
Meperidin (mg)
(total doz. siir degerler) 85-120 60-160 100-140
(mg/kg) (X£SD) 1,56+0,86 1.94£0,86 2.14£1.6
Ordansetron
(mg) X£SD 2,940.9 - -
metaklopramid
mg (X£SD) - 14,5443 -
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