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Preemptif neostigmin uygulamasinin abdominal histerektomi
sonrasi hasta kontrollii epidural analjezide etkinligi

Effectiveness of preemptive epidural neostigmine in patient controlled
epidural analgesia after abdominal hysterectomy

Fidan AYGUN, G. Ulufer SIVRIKAYA, Ayse HANCI,
Melahat KARATMANLI EROL, Ayda BASGUL

Sigli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanest, 2. Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi

OZET
Amag: Caligmannzda, neostigminin preemptif olarak epidu-
ral kudlanmminmn postoperatif analjezik etkinligini arastirmayi
amacgladik.
Gere¢ ve Yantem: Hastane Etik Kurulu onayiyla abdominal
histerektomi gecirecek ASA I-11 grubunda, 40-65 yas arasinda
45 olgn calismaya aline. Indiiksiyondan 20 dk énce epidural
yolla Grup I'e¢ 10 ml serum fizyolojik, Grup II'ye (0.5 mg ne-
ostigmin, Grup e 0.5 mg neostigmin+25 mg bupivakain
verildi. Olgulara standart genel anestezi uygulandr. Perope-
ratwar monitorizasyonda ortalama arter basiner (OAB), kalp
atim izt (KAH), perifenl oksijen saturasyonu kaydedildi.
Postoperatif agri tedavisi hasta kontrollii epidural analjeziyle
sadlandh. Postoperatif 1., 2., 6., 12., 24. saatlerde OAB, KAH,
Vistiel Analog Skala (VAS) ile agri takipleri yapldt, 24 saatlik
total analjezik tiketimi, yan ctkiler kaydedildi. Istatistiksel
degerlendirmelerde student t, ANOVA testleri kullanildi.
P<0.05 anlamir olarak degerlendirildi.
Bulgular: Olguiarin per ve postoperatif OAB, KAH degerleri
arasinda antami fark saptanmadi. VAS, 24 saatlik total anal-
Jezik tiiketimi, yan etki sikligi Grup HE de diger iki gruba gi-
re anlaml olarak diisik bilundu.
Sonug: Preemptif amagla epidural yolla uygulanan neostig-
minin bhir lokal anestezik olan bupivakain ile kombine kulla-
midiginda postoperatif agriyr ve analjezik tiiketimini anlamh
algtide azaliigun saptadik. Abdominal histercktomilerde pos-
toperatif analjezik etkinlik i¢in neostigmin+lokal anestezik
kombinasyonunun ivi bir tercih olabilecegr kamsina vardik.,
Anahtar Kelimeler: Hasta kontrollii analjezi, preemptif, ne-
ostigmin

SUMMARY

Objective: In our study we aimed to evaluate the postoperati-
ve analgesic cfficacy of preemptive epidural neostigmine.

Study Design: After the approval by the Medical Ethic Com-
mittee, 45 patients in ASA I-Il aged hetween 40-65 years were
included into the study. 10 ml 0.9% NaCl solution in Group [,
0.5 mg neostigmine in Group Il, 0.5 mg neostigmine+25 mg
hupivacaine in Group 1l were administered epidurally 20 mi-
nutes before induction. Standard general anaesthesia was
applied to the patients. Mean arterial pressure (MAP), heart
rate (HR), peripheral oxygen saturation were recorded pero-
peratively. Patient controlled epidural analgesia was used for
postoperative pain management. MAP, HR, pain evaluation
with Visual Analogue Scale (VAS), adverse effects at postope-
rative 1., 2., 6., 12., 24. hours, total analgesic consumption

for 24 hours were recorded. Student's t test and ANOVA were

used for the statistical analyses. P<0.05 was considered sig-
nificant.

Results: MAP, HR values were not significantly different per
and postoperatively. VAS, total analgesic consumption and

frequency of adverse effects were lower in Group I when

compared with other two groups.

Conclusion: Preemptive epidural neostigmine decrease pos-
toperative pain and analgesic consumption when combined
with bupivacaine. We suggest that, neostigmine and local
anaesthetic combination can be a good choice (for postope-
rative analgesia) after abdominal liysterectomices.

Keywords: Patient controlled analgesia, preemptive, neostig-
mine.

GIRIS
Agrnidan korunmak veya olusan agriy1 azalt-
mak amaciyla, agrili uyaran 6ncesi analjezi uy-
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gulanmasi "Preemptif analjezi" olarak tanim-
lanmaktadir (1, 2). Preoperatif donemdeki bu
uygulama postoperatif agri kontrolunu efektif
bir gekilde saglarken, peroperatif stres yanitin
engellenmesine de katkida bulunmaktadir.
Calismamuizda, total abdominal histerektomi
geciren olgularda, etkin bir postoperatif analje-
zi saglamak, erken mobilizasyona yardimei ol-
mak ve bu siirecte uygulanan analjezik miktari-
nt azaltmak amaciyla preemptif epidural neos-
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tigminin postoperatif hasta kontrollii analjezi-
deki etkinligini aragtirdik.

GEREC VE YONTEM

Sisli Etfal EZitim ve Aragtirma Hjastamﬁjsi
Etik Komitesinin izni alinarak, abdominal his-
terektomi gecirecek ASA I-II grub.undz-l, 4'10-65
yas arasinda 45 olgu caligmaya dahil edildi. Ca-
ligma hakkinda bilgi verilip onﬂylan‘alman ol-
gulara operasyon oncesi donemde Vistiel Anja-
log Skala (VAS) (0=Hig¢ agr yok, 10=tahmin
edilemeyecek kadar siddetli agn) ile agrilarinin
siddetini degerlendirmeleri ogretildi (3). Olgu-
lara operasyondan 30 dk once 7 ml/kg Ringer
laktat infiizyonu ve premedikasyon amaciyla
0.025 mg/kg midazolam iv uygulandi. Epidural
girisim oturur pozisyonda, 18 Gauge Tuohy ig-
nesi ile L2-3 veya L3-4 intervertebral araliktan
rezistans kaybi yontemiyle gerceklestirildi. Epi-
dural kateter yerlestirilmesini takiben randomi-
ze olarak 3 gruba ayrilan olgulara indiiksiyon-
dan 20 dk once Grup I'de 10 ml serum fizyolo-
jik, Grup IT’de 0.5 mg neostigmin (serum fizyo-
lojik ile 10 ml'ye tamamlanarak), Grup III’de
0.5 mg neostigmin + 25 mg bupivakain (serum
fizyolojik ile 10 ml’ye tamamlanarak) verildi.
Her ii¢c gruba standart genel anestezi uygulandi.
Peroperatuar monitorizasyonda ortalama arter
basinet (OAB), kalp atim hizi (KAH) ve perife-
rik oksijen satiirasyonu (spO2) kaydedildi. Ope-
rasyon bitiminden 20 dk once fasia kapatilirken
tiim olgulara epidural kateterden analjezik yiik-
leme dozu (serum fizyolojik icinde %0.125 bu-
pivakain + 2 mikrog/ml fentanil) 6 ml olarak
verildi. Postoperatif analjezi Hasta Kontrollii
Epidural Analjezi (HKEA) ile saglandi. Bolus
doz ayn1 soliisyondan 6 ml, kilit siiresi 30 dk ve

4 saatlik limit 30 ml olacak sekilde Hasta Kont-
rolli Analjezi (HKA) pompasi ayarlandi. Pos-
toperatif 1., 2., 6., 12. ve 24. saatlerde OAB,
KAH, VAS ile agn takipleri yapildi. Yan etkiler
olarak hipotansiyon, bradikardi, bulanti-kusma,
agirt sedasyon, titreme, kagintt ve solunum dep-
resyonu arastirildi. Istatistiksel degerlendirme-
ler student t, ANOVA, Tukey Kramer coklu
kargilastirma ve ki kare testleri ile yapildi.
P<0.05 anlamli olarak degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya alinan olgular demografik olarak
benzerdi (Tablo 1).

Gruplarin peroperatuar OAB, KAH ve spO3
degerleri arasinda anlaml fark bulunmadi (Tab-
lo 2).

Postoperatuar OAB ve KAH gruplar arasm-
da benzerdi (Tablo 3).

VAS Grup I ile Grup II kargilagtirildiginda
benzer olarak degerlendirildi (Tablo 4). Grup
[I’de 12. ve 24. saatlerde VAS Grup I ile karsi-
lastirddiginda anlamli olarak diistiktii (p<0.05)
(Tablo 4). Grup II ile III karsilastirildiginda
Grup III’de 1. saatte (p<0.05) ve 2. saatte
(p<0.01) anlaml olarak diisiik degerler saptan-
di1 (Tablo 4).

24 saatlik analjezik tiketimi Grup I ile diger
iki grup arasinda benzerdi. Ancak Grup II ile II1
kargilagtirildiginda Grup III'de anlamli olarak
diigiik bulundu (p<0.05) (Grafik 1).

Yan etki olarak en sik bulanti-kusma tespit
edildi. Grup II'de diger iki gruba gore anlamh
olarak fazla bulundu (Bulanti icin p<0.01, kus-
ma icin p<0.001) (Tablo 5).

Tablo 1: Demografik veriler

Grup 1 Grup I1 Grup III
Yas (yil) 48.20 +4.00 49.13 +5.59 47.40 +3.83
Boy (cm) 162.87 + 4.70 160.93 +5.28 159.80 + 3.32
Agirhik (kg) 72.33 +8.36 66.40 + 7.57 67.20+9.16
ASA (II/11m) 12/3 13/2 13/2
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Tablo 2: Peroperatuar OAB, KTA, spO2 degerleri

Grup I

Grup II

Grup III

OAB (mmHg)

Epidural girisim oncesi

106.24 £ 13.51

115.12 +£16.03

107.96 £ 11.99

Preindiiksiyon 105.14 £ 18.09 102.25 £15.53 102.54 £ 14.02
Indiiksiyon sonrasi 1.dk 94.79 + 18.70 84.14 £21.77 96.18 £ 17.41
15.dk 97.19 £ 16.44 97.31£17.86 90.85 £ 17.94
30.dk 97.67 £ 10.88 89.80 £ 12.76 81.65 + 16.60
45.dk 92.05 £ 8.66 86.75 £ 13.40 81.53+13.93
60.dk 94.15 £9.64 85.51£13.44 82.53+11.29
KTA (vuru/dk)
Epidural girigim oncesi 84.80 £ 10.46 88.47 £12.40 87.08 £9.64
Preindiiksiyon 80.80 £ 10.32 83.47 £ 13.65 82.17 £ 8.80
Indiiksiyon sonrasi 1.dk 70.13 £15.99 74.67 £ 19.49 74.50 £ 8.74
15.dk 65.60 £9.72 70.07 £ 13.12 61.50 £ 10.60
30.dk 66.80 £ 9.53 66.20 £9.48 63.25+9.78
45.dk 66.40 £ 9.42 67.27 £ 8.36 65.75 £ 10.46
60.dk 67.20 £ 9.49 65.33+£7.72 65.75+7.19
spO,
Epidural girisim dncesi 98.79 £ 0.80 98.93 £0.46 98.92 £0.29
Preindiiksiyon 99.00 £ 0.00 98.87 £0.35 98.92 £0.29
indiiksiyon sonrast 1.dk 98.86 £ 0.36 98.87 £0.35 98.92 £0.29
15.dk 98.86 £ 0.36 99.00 £ 0.38 99.32 £0.34
30.dk 98.86 £ 0.36 99.00 £ 0.38 98.92 +0.29
45.dk 98.93 £0.27 98.93 £ 0.46 98.92 + (.29
60.dk 98.93 £0.27 99.00 £ 0.38 98.92 £0.29

Tablo 3: Postoperatuar OAB, KTA degerleri

Grup I Grup II Grup III
OAB (mmHg)
|.saat 90.20 £5.55 91.52 £ 10.89 89.69 £ 9.98
2.saat 85.40 £ 12.06 90.18 £ 8.58 90.24 £ 13.13
6.saat . 90.44 £5.26 84.08 £ 12.43 82.75 £ 16.12
12.saat 91.25 £6.41 85.12+ 11.27 86.36 £ 13.87
24 saat 88.41 £6.29 87.52:%9.07 87.18 £9.92
KTA (vuru/dk)
|.saat 77.60 £ 8.46 81.60 £4.01 80.83 £9.08
2.saat 78.13 £5.88 80.53 £3.66 79.67 £3.50
6.saat 78.13 £4.24 80.93 £5.01 81.33£4.92
12.5aat 79.33 £6.26 83.33 £5.69 83.00 £5.62
24 saat 79.60 £5.77 80.13+3.16 85.00 £ 6.63
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Tablo 4: VAS degerleri

Grup I Grup II Grup III
1.saat 4.60 £ 1.40 547+ 1.64 3 gr 156+
2.saat 2,60+ 1.30 37341.22 2.00 +0.85++
6.saat .87+ 1.13 2.00£0.93 1.58 £ 0.67
12.saat 1.47 £0.52 1.20+0.41 1.00 £ 0.43*
24.saat 1.47 £0.52 1.13+0.35 1.00 £ 0.43*

(Grup 1 ile kargilastinldiginda * p<0.05, Grup 2 ile kargilastinldiginda * p<0.05, * p<0.01)

Tablo 5: Yan etkiler

Bulant: | Kusma | Kagmt | Titreme | Hipotansiyon Bradikardi | Solunum depresyonu
Grup I 6 ! - = % - -
Grup II 13 g < - m = --
Grup III 5 1 - - = = =
TARTISMA miyla analjezik ilaci kendisine verebilmesi, ge-

Postoperatif agri; cerrahi travmayla bagla-
yip, doku iyilesmesi ile giderek azalan akut bir
agridir. Postoperatif agrinin, cerrahiye kargt
olusan stres yanitta énemli bir faktor oldugu ve
bagarili bir postoperatif analjezi ile stres yanitin
azaltilabilecegi bilinmektedir (4). Postoperatif
agn tedavisinde yakin zamanda gelistirilmis,
yeni tekniklerin kullanilmasiyla bir ¢ok hastada
yeterli analjezi saglanabilir. Bunlardan biri olan
HKA’nin postoperatif agri tedavisinde kullanil-
masi ile geleneksel yontemlere gore iistiinliik
saglanmigtir. Hastanin agris1 oldugunda bagka-
sina ihtiya¢ duymadan, HKA pompas1 yardi-
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Grafik 1: Toplam analjezik titketimi

leneksel yontemlerle tedavi sirasinda olugabile-
cek gecikmelerin HKA uygulamalarinda orta-
dan kalkmasi ve aninda giderilen agn ile teda-
vinin devamlihiginin saglanmas: bu istiinliikler
olarak sayilabilir. Boylece agrisini kontrol eden
hastanin postoperatif agrida major etken olan
anksiyete ve stresi de azalmaktadir (5).

HKA uygulamalari farkl: yollarla yapilmak-
tachr. HKEA, kullanimi giderek daha fazla ter-
cih edilen bir yontemdir (4, 5). Biz de calisma-
mizda total abdominal histerektomi yapilan ol-
gularda postoperatif analjezi saglamak amaciy-
la HKEA kullanmay tercih ettik.

Asetilkolinesteraz bir ajan olan neostigmi-
nin preemptif analjezi amaciyla spinal yolla
kullanimiyla ilgili bir ¢ok calisma bulunmakla
birlikte (6-11), epidural uygulanimi daha yeni
bir konudur (12-15). Caligmamizda preemptif
amagia epidural neostigmin uygulayarak posto-
peratif analjezik tiiketimine etkisini aragtirdik.

Louretti ve arknin diz cerrahisi gegirecek ol-
gularda yaptiklart ¢alismada (12) epidural lido-
kaine ek olarak farkli dozlarda (1, 2 ve 4 mik-
rog/kg) epidural neostigmin uygulamasi kontrol
grubu (salin) ile karsilastirillmig, peroperatif he-
modinamik bulgular gruplar arasinda benzer
bulunmustur. Postoperatif 24 saatlik takipte
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VAS ve analjezik tiiketimi neostigmin uygula-
nan olgularda anlamli olarak diisiik bulunmusg-
tur.

Louretti ve arknin diz cerrahisi gegirecek ol-
gularda yaptiklar: bir baska ¢alismada (13) epi-
dural ve intraartikiiler neostigmin uygulamalart
kontrol grubuyla (salin) karstlagtirilmigtir. Int-
raoperatif karakteristikleri benzer olan gruplar-
da, 24 saatlik analjezik tiikketimi caligma grupla-
rinda kontrol grubuna, VAS ise epidural grupta
kontrol grubuna gore anlamli olarak diigiik bu-
lunmustur.

Kirdemir ve arkmin caligmalarinda (14) ma-
jor abdominal cerrahi gegirecek olgularda pre-
emptif olarak epidural bupivakaine ek neostig-
min veya ketamin uygulamasi salin ile karsilag-
tirllmis, peroperatif ve postoperatif 48 saatlik
takiplerde hemodinamik parametreler gruplar
arasinda benzer bulunmustur. Postoperatif 48
saatlik donemde VAS ve total analjezik tiiketi-
mi neostigmin grubunda anlamli olarak diigiik
bulunmustur.

Calismamizda per ve postoperatuar hemodi-
namik bulgular yukaridaki calismalarla uyumlu
olarak gruplar arasinda benzer olarak degerlen-
dirilmis, postoperatuar 24 saatlik takiplerde
VAS ve total analjezik tiiketimi bu caligmalarla
benzer sekilde bupivakain+neostigmin grubun-
da kontrol grubundan anlamli olarak diisiik bu-
lunmustur.

Bu calismalardan farkli olarak yalmz bagina
neostigmin uyguladigimiz gruptaki VAS ve to-
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