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Modifiye Radikal Mastektomi
Operasyonlarinda Postoperatif Analjezi
Amach Uygulanan intravenéz Parasetamoliin
Morfin Tiiketimi Uzerine Etkisi
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Consumption Used for Post-Operative Pain After

Modified Radical Mastectomy

Cengizhan EMRE', Gonca TUNCEL', Mensure KAYA', Ozgiir CANOLER!,
Mehmet Ozgiir YILDIRIM?, Nihal KADIOGULLARI!

1 SB Dr. Abdurrahman Yurtarslan Ankara Onkoloji Egitim ve Arastirma Hastanesi, Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi, ANKARA

OzZET

Postoperatif agri tedavisinde parasetamol, tek basina veya opioidlerle kombine edilerek kullanilmakitadir. Bu ¢alismada, modi-
fiye radikal mastektomi uygulanan hastalarda postoperatif analjezi amaciyla kullanilan intravendz (1V) parasetamoliin morfin tiike-
timi zerine etkisi arastirildi. Genel anestezi ile modifiye radikal mastektomi uygulanacak ASA I-lll 60 hasta calismaya alind.
Premedikasyon yapilmayan hastalar kapali zarf cekme ydntemiyle randomize olarak iki gruba ayrildi (Grup P; n= 30, Grup S; n=
30). Anestezi indliksiyonu 1-2 pg/kg fentanil, 0.15 mg/kg cisatrakuryum ve 2-2.5 mg/kg propofol, idame %1-2 sevofluran, %66
N,0O/0, ile saglandi. Grup P'ye cerrahi bitiminden bir saat énce ve postoperatif 24 saat siireyle, alti saat arayla 1 g 1V paraseta-
mol 15 dakika inflizyon seklinde uygulandi. Grup S’ye ayni zaman araliklarinda salin infiizyonu yapildi. Postoperatif her iki gruba
da morfin ile hazirlanmig hasta kontrollii analjezi cihazi baglandi. Morfin dozlar 5 mg ylikleme dozu, bes dakika kilit stiresi ve 1
mg bolus olarak ayarlandi. Viziiel analog skala (VAS) = 4 ise 5 mg IV morfin bolus dozu yapildi. VAS agri skorlari, sedasyon, solu-
num sayisi, kalp hizi, kan basinci, SpO,, total morfin tiketimi ve yan etkiler takip edildi. Demografik ézellikler her iki grupta ben-
zerdi. Grup P’de morfin tiketimi %40 daha az bulundu (p< 0.001). istenilen ve verilen bolus sayisi Grup S'de anlamli olarak daha
fazlaydi (p< 0.001). VAS skorlari parasetamol uygulanan grupta daha dusiiktii (p< 0.008). Bulanti, kusma, idrar retansiyonu ve
kagint gibi yan etkiler Grup S'de daha fazla gériilmekle birlikte istatistiksel olarak anlamli degildi. Bu ¢alismada, postoperatif agri
tedavisinde kullanilan IV parasetamoliin etkin bir analjezi saglarken morfin tiiketimi ve istatistiksel olarak anlamli olmamakla bera-
ber yan etki insidansini azalttigi gésterildi.

Anahtar Kelimeler: Mastektomi, postoperatif analjezi, morfin, parasetamol.

SUMMARY

Paracetamol is combined with opioids or used alone for management of post-operative pain. In this study, we investigated
the effect of intravenous (V) paracetamol on morphine consumption used for post-operative pain after modified radical mastec-
tomy. Sixty ASA I-1ll patients scheduled for modified radical mastectomy under general anesthesia were randomly allocated into
two groups by using closed envelope system (Group P; n= 30, Group S; n= 30). Anesthesia was induced with fentanil 1-2 /g/kg,
cisatracurium 0.15 mg/kg and propofol 2-2.5 mg/kg, maintained with sevoflurane 1-2%, N,O 66%/O,. Group P received para-
cetamol 1 g, infused in 15 minutes one hour before the end of surgery and at six hours intervals in post-operative 24 hours. Saline
infusion was given to Group S at the same time. All patients were connected to a patient controlled analgesia device adjusted to
deliver morphine 5 mg as loading, 1 mg bolus and five minutes lock-out time. A bolus of morphine 5 mg was administered if visu-
al analog scale (VAS) = 4. VAS scores, sedation, respiratory rate, heart rate, blood pressure, SpO,, morphine consumption and
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side effects were recorded. Demographic parameters were similar. Morphine consumption was less in Group P (p< 0.001). The
demand and delivery doses of morphine was higher in Group S (p< 0.001). VAS scores were lower in paracetamol group (p<
0.008). Although the side effects such as nausea-vomiting, urinary retention and itching were more in Group S, it was not sta-
tistically significant. In this study, although statistically not significant, we have demonstrated that paracetamol used for post-ope-
rative pain can reduce morphine consumption and side effects while providing an effective analgesia.

Key Words: Mastectomy, post-operative analgesia, morphine, paracetamol.

GiRiS

Agn patofizyolojisi hakkinda bilgilerin artmasi,
yeni ilaclarin bulunmasi ve kombine ilag uygulama
sistemlerinin gelismesine ragmen hastalarin postope-
ratif dénemde agrilari icin hala yetersiz tedavi gor-
dikleri bildiriimektedir. Yapilan calismalar, ameliyat
sonrasinda hastalarin %30-40’inin orta veya siddetli
agridan yakindigini géstermektedir (1).

Agr tedavisinde, farkli etki mekanizmalari olan
ilaclarin additif ve sinerjik etkilerinden yararlanarak
uygulanan multimodal analjezik yaklasim ile daha
etkin tedavi saglandigi ve yan etki insidansinin azaltil-
digi gosterilmistir. Santral etkili bir ilagc olan paraseta-
mol tek bagina veya opioidlerle kombine edilerek agri
tedavisinde kullaniimaktadir (2,3). Bu calismada,
maodifiye radikal mastektomi (MRM) uygulanan hasta-
larda postoperatif analjezi amaciyla kullanilan intrave-
noéz (IV) parasetamoliin morfin tliketimi lzerine etkisi
arastinldi.

HASTALAR ve YONTEM

Bu calisma, hastane etik kurulu ve hasta onayla-
rinin alinmasindan sonra, genel anestezi ile MRM
uygulanacak ASA I-1lI risk grubu 60 hastada gercek-
lestirildi. Karaciger veya bobrek hastaligi, alkol veya
kronik ilac kullanim 6ykusu, parasetamol veya opioid
allerjisi ve obezitesi olan hastalar calisma kapsami
disinda birakildi.

Preoperatif vizit sirasinda hastalara calisma hak-
kinda bilgi verilerek hasta kontrolli analjezi (HKA)
cihazinin (Acute Pain Manager-APM, Abbott, IL,
USA) kullanimi ve viziel analog skala (VAS) (VAS; 0=
agri yok, 100= en siddetli agri) anlatildi.

Calismaya alinan hastalara premedikasyon yapil-
madi. Operasyon odasinda standart elektrokardiyog-
ram, puls oksimetre (SpO,) ve noninvaziv kan basin-
¢l monitérizasyonu uygulanan hastalar randomize
olarak iki gruba ayrldi (Grup P; n= 30, Grup S; n=
30). Randomizasyon icin kapali zarf cekme ydntemi
kullanildi. Anestezi indlksiyonu her iki grupta da 1-2
ug/kg fentanil, 0.15 mg/kg cisatrakuryum ve 2-2.5
mg/kg propofol, anestezi idamesi ise %1-2 sevoflu-
ran, %66 N,O ve O, ile saglandi. Grup P’de cerrahi

bitiminden bir saat 6nce ve postoperatif 24 saat
sUreyle, alti saat arayla 1 g IV parasetamol (perfalgan
1 g inflzyon solusyonu, Bristol-Myers Squibb) 15
dakika infuzyon seklinde uygulandi. Grup S’de ayni
zaman araliklarinda salin inflzyonu yapildi.
Postoperatif agri tedavisi igin her iki gruba da 24 saat
slreyle hasta kontrolli analjezi uygulandi. Morfin
dozlart 5 mg yukleme dozu, 1 mg hasta kontrolll
bolus ve bes dakika kilitli kalma suresi olarak
ayarlandi. VAS = 4 ise 5 mg IV morfin bolus yapildi.
Operasyon sonras! 0, 2, 4, 6, 12 ve 24. saatlerde
VAS, sedasyon skoru, solunum sayisi, kalp tepe
atimi, arteryel kan basinci, SpO, degerleri ve total
morfin tiketimi kaydedildi. Sedasyon 5 puanlik bir
skala ile degerlendirildi (1= uyanik, gozleri acik, 2=
uykulu, gézlerini kendiliginden aciyor, 3= uyuyor,
s6zIU uyaranlarla uyaniyor, 4= uyuyor, fiziksel
uyaranlarla uyaniyor, 5= uyuyor, agrili uyarana yanit
yok). Postoperatif bulanti skorlamasi yok, hafif, orta
ve ciddi, kusma ise yok, hafif (1-2 atak), orta (3-5
atak) ve ciddi (> 5 atak) olarak yapildi. Bulanti igin 4
mg IV ondansetron kullanildi. Kasinti, idrar retansiy-
onu gibi yan etkiler ve ek analjezik gereksinimi takip
edilerek kaydedildi. Calisma sonunda hastalarla
goérugllerek kullanilan analjezik yéntemden mem-
nuniyetleri degerlendirildi (zayif, orta, iyi, mikemmel).

istatistiksel analiz SPSS 15.0 (for Windows)
yazilimi kullanilarak yapildi. Verilerin dagilim &zellik-
leri Kolmogorov-smirnov testi ile degerlendirildi.
Calisma gruplarinda normal dagilima uyan degisken-
ler Student t-testi, normal dagilima uymayan
degiskenler Mann Whitney U testi ile analiz edildi.
ASA ve yan etkiler ki-kare testi ile karsilastirildi. p<
0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Veriler
ortalama + standart deger, median (minimum-maksi-
mum) ve % degerler olarak verildi.

BULGULAR

Hastalarin yas, agirlik, cinsiyet, ASA siniflandir-
malari ve operasyon surelerini iceren demografik
Ozellikleri her iki grupta benzer bulundu (Tablo 1).
Calismaya alinan 62 hastadan biri calisma digi anal-
jezik kullanimi, diger bir hasta ise HKA cihazinda
bozulma nedeniyle degerlendiriimeye dahil edilmedi.
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Calisma suresince istenen hasta kontrollli bolus,
verilen bolus ve kullanilan toplam morfin miktari Tablo
2'de gosterildi. Grup P’de morfin tiketimi %40 daha
az olarak bulundu (p< 0.001). Istenen ve verilen
bolus sayisi Grup S’de anlamli olarak daha fazlaydi
(p< 0.001).

Parasetamol uygulanan grupta VAS agri skorlari
tim 6lcim zamanlarinda daha distk olarak bulundu
(p< 0.008). Gruplara gore VAS agri skorlari Sekil 1’de
gosterildi.

Gruplara gore sistolik ve diyastolik kan basinci,
kalp tepe atimi, solunum sayisi ve sedasyon degerle-
ri arasinda anlamli farklilik gézlenmedi.

Tablo 1. Demografik ézellikler (ortalama = stan-
dart deger).

Grup P Grup S

(n= 30) (n= 30)
Yas (yil) 44 + 11 46 =9
Agirlik (kg) 70 =13 66 +9
ASA (I/11/111) 0/29/1 0/28/2
Operasyon slresi (dakika) 150 + 32 134 +43

Tablo 2. istenen ve verilen bolus sayilar, total
morfin tiiketimi [median (minimum-maksimum)].

Grup P Grup S

(n= 30) (n= 30)
istenen bolus sayisi (n) 36 (9-190) 80 (16-272)*
Verilen bolus sayisi (n) 23 (7-54) 40 (16-71)*

Total morfin tiketimi (mg) 28 (12-59) 50 (23-81)*

*p <0.001.
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Sekil 1. Gruplara gére VAS agri skorlar (*p< 0.008).

Tablo 3. Gruplara goére yan etkiler ve antiemetik
kullanimi (n, %).

Grup P Grup S
(n= 30) (n= 30)
Bulanti
Var 22 (%73) 25 (%83)
Hafif 17 (%56) 19 (%63)
Orta 5 (%17) 5 (%17)
Ciddi 0 (%0) 1 (%3)
Kusma
Var 14 (%46) 16 (%53)
Hafif 12 (%40) 13 (%43)
Orta 2 (%40) 2 (%6)
Ciddi 0 (%0) 1 (%3)
Kasinti 3 (%10) 5 (%16)
idrar retansiyonu 1 (%3) 2 (%6)
Antiemetik kullanimi (n/doz) 21/28 24/32

Tablo 4. Gruplara gére hasta memnuniyeti (n, %).

Grup P Grup S

(n= 30) (n= 30)
Zayif 0 (%0) 0 (%0)
Orta 0 (%0) 2 (%6)
iyi 7 (%23) 11 (%36)
Miikemmel 23 (%76) 19 (%63)

Calisma slresince bulanti, kusma, idrar retansi-
yonu ve kasinti gibi yan etkiler Grup S’de daha fazla
gortlmekle birlikte istatistiksel olarak anlaml degildi.
Yan etkiler ve antiemetik ihtiyaci Tablo 3'te gosterildi.

Calisma sonunda hasta memnuniyeti Grup P’de
daha fazlaydi (p> 0.05) (Tablo 4).

TARTISMA

Uygun ilag ve dozlar ile planlanan postoperatif
analjezi yontemleri agriya bagh gelisebilecek kompli-
kasyonlari azaltarak iyilesmeyi hizlandirmakta,
bunun sonucunda hastanin hastanede kalis siresi
kisalarak maliyet diigsmektedir. Calismamizda MRM
yapilan hastalarda postoperatif analjezi amaciyla IV
parasetamol uygulamasinin HKA ile verilen morfin
miktarini azaltigini gosterdik. Ayrica parasetamol
uygulanan grupta VAS agri skorlari tim &lcim
zamanlarinda daha distk olarak bulundu (p< 0.008).
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Yetersiz postoperatif agri tedavisi atelektazi, pné-
moni, derin ven trombozu, pulmoner emboli, gastroin-
testinal motilite bozuklugu ve miyokardiyal iskemi gibi
komplikasyonlara yol acabilir (4). Opioidler, postope-
ratif analjezi saglanmasinda tercih edilen ajanlar
olmakla birlikte doza bagl istenmeyen yan etkileri
mevcuttur. Nonopioid analjezikler tek baslarina veya
opioidlere ek olarak agri tedavisinde yaygin olarak
kullaniimaktadirlar (3,5-7). Postoperatif ddnemde opi-
oid ihtiyacinin azaltiimasi ve agrinin hafifletiimesi icin
nonsteroidal antiinflamatuvar ilaglarin kullanimlari ile
ilgili cok sayida yayin mevcuttur (8,9). Ancak bu ilag-
larin kanamada artig, gastrointestinal ve renal yan
etkileri bilinmektedir (10). Daha glivenilir bir yan etki
profili olan parasetamol sik olarak multimodal analje-
zinin bir parcasi olarak kullaniimaktadir (11,12).

Bircok calismada morfinle kombine olarak kullani-
lan IV parasetamoliin etkinligi dederlendirilmis ve
parasetamolin morfin gereksinimini %46’lara varan
bir oranda azalttigi gosterilmistir (2,11,12). Bazi klinik
arastirmalarda ise tek basina verilen 1 g IV paraseta-
moltin 30 mg ketololak, 75 mg diklofenak veya 10 mg
morfine es deger etkinlik sagladidi ileri strllmektedir.
Varrasi ve arkadaglari jinekolojik cerrahide 2 mg IV
propasetamol veya 30 mg ketorolak ile benzer opioid
kullanimi ve analjezik etkinlik saglamislardir (13).

Delbos ve arkadaslari ortopedik cerrahide,
Hemandez-Palazon ve arkadasglari ise spinal flizyon
cerrahisinde postoperatif analjezi amacli parasetamol
kullanmiglar ve morfin tiketiminin anlamli olarak azal-
digini bulmuslardir (11,12). Her iki calismada da bu
sonug, iki farkli analjezik ilacin farkli yerlere ve farkli
etkilerine bagl olarak meydana getirdikleri additif ve
sinerjik etki ile aciklanmigtir. Benzer sonuclar parase-
tamollin multimodal analjezinin bir komponenti olarak
kullanildigi baska calismalarda da bildirilmistir (9).

Hastanemizde modifiye radikal mastektomi son-
rasi sadece opioidlerle agri kontroll saglanmaya cali-
sildiginda bulanti-kusma ve idrar retansiyonu insi-
danslarinin yiksek olmasindan yola c¢ikarak yaptigi-
miz bu calismada, yapilan yayinlarin sonuglariyla
uyumlu olarak morfin tiiketimi daha az bulundu
(%40). Salin uygulanan grupta ortalama 50 mg mor-
fin kullanilirken, parasetamol grubunda tlketim 28
mg olarak saptandi. Morfin kullanimindaki azalmaya
ragmen yan etki insidansi acisindan iki grup arasinda
anlamli farkhlik bulmadik.

Bulanti-kusma, idrar retansiyonu ve kasinti gibi
yan etkiler Grup S’de daha fazla olmakla birlikte ista-
tistiksel olarak anlamli degildi. Bizim calismamiza

benzer sekilde Aubrun ve arkadaslari, 550 hastayi
kapsayan calismalarinda propasetamol verilen grup-
ta postoperatif morfin ihtiyacini daha dtsuk bulurken,
morfine bagli yan etkilerin azalmadigini belirtmislerdir
(14). Binhas ve arkadaslari da benzer sonucu bildir-
melerine ragmen, baska bir calismada morfin tiketi-
mindeki azalmanin morfine bagh yan etki insidansini
da duslrdigu rapor edilmistir (8,15). Bulunan bu fark-
Il sonuglarin hasta ve operasyonun 6zellikleri, mater-
yal ve metodolojideki uygulama degisikliklerinden
kaynaklandigini disltnmekteyiz. Ayrica anestezik
ybéntem seciminin de yan etkilere katkisi olabilir. Daha
genis hasta populasyonlariyla yapilacak olan calig-
malarla opioide bagli yan etki insidanslarinin da
anlamli olarak azalacagi kanisindayiz.

Bu calismada kalp atim hizi, sistolik ve diyastolik
kan basinclari, solunum sayisi ve sedasyon skorlari
benzer bulundu. Kalp cerrahisi sonrasi hemodinamik
parametrelerin postoperatif agri ile iligkilerini karsilag-
tirmak icin yapilmis olan bir calismada, hastalara ran-
domize olarak 1 g tek doz IV parasetamol, 30 mg
ketorolak, 2 g metamizol uygulanmis ve kullanilan bu
ilaclarin hastalarda hemodinamiyi etkilemedigi bildiril-
mistir (16). Bizim calismamizda da hemodinamik
parametreler acisindan ilaca bagli herhangi bir olum-
suz degisiklik gdzlenmedi. Hasta memnuniyeti de
parasetamol uygulanan grupta daha ytksekti.

Bu calismada, postoperatif agr tedavisinde kulla-
nilan IV parasetamoliin etkin bir analjezi saglarken
morfin tUketimi ve istatistiksel olarak anlamli olma-
makla beraber yan etki insidansini azalttigi gosterildi.
Yuksek bir guvenirlik profili olan parasetamoliin daha
iyi bir analjezi kalitesi saglayarak hasta memnuniyeti-
ni artirdigr ve postoperatif ddnemde opioid veya diger
analjeziklerle kombine edilerek kullanilabilecegi
sonucuna varildi.
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