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Laparoskopik kolesistektomilerde cerrahi sonrasi agr1 tedavisi:
Parasetamol ile diklofenak kargilagtirmasi

Postoperative pain therapy after laparoscopic cholecystectomy:
paracetamol versus diclofenac

Pinar DURAK,' Seyhan YAGAR,' Ali UZUNER," Mehmet KILIC,' Elif DILBER,' Aysegul OZGOK!

Amag: Laparaskopik kolesistektomi semptomatik safra kesesi taginin ilk tedavi secenegidir. Bu ¢alismada, laparaskopik kole-

Ozet

sistektomi sonrasinda agr1 tedavisinde intravendz (iv) parasetamol ile intramuskuler (im) diklofenak Na*'un etkinligini kar-
silastirmay1 amagladik.

Gereg ve Yontem: Hastanemiz etik komite onay1 ve yazili hasta onay1 alinarak laparoskpik kolesistektomi uygulanacak ASA
I-II grubu 40 hasta caligmaya kabul edildi. Genel anestezi teknigi standardize edildi. Operasyon bitiminden 15 dakika once
hastalara 1 g iv parasetamol, (Grup I, n=20) veya IM diklofenak Na* (Grup IT, n=20) uygulandi. Agr1 degerlendirmesi sayi-
sal degerlendirme 8lgegi (NRS) ile derlenme iinitesine geliste (NRS 1), yarim saat sonra (NRS 2) ve bir saat sonra (NRS 3)
degerlendirilip kaydedildi. NRS degeri 5 ve iizeri olan hastalara iv 10 mg pethidin HCl uyguland:. Ug 6lgiim zamaninda NRS
ile bitlikte total pethidin HCI kullanimi, bulant: ve kusma kaydedildi.

Bulgular: Degetlendirmeler tedavi protokoliinden habersiz bir anestezist tarafindan yapildi. NRS 3 degeri Grup I' de Grup
IT'ye gbre anlamli yitksek bulundu (p<0.05). Iki grubun total opioid kullanimi ve yan etki gériilme orani benzer bulundu.
Sonug: Postoperatif agr1 tedavisinde opioidlere ek olarak iv parasetamol kullanimini 8nerebiliriz, tek basina kullanimi igin ise
yitksek doz ¢alismalarina ihtiya¢ oldugu gériisiindeyiz.

Anahtar sézcUkler: Diklofenak; laparoskopik kolesistektomi; parasetamol; postoperatif agn tedavisi.

Summary

Objectives: Laparoscopic cholecystectomy is the first treatment choice for symptomatic gallstone disease. We compared the efficacy of
intravenous (i.v.) paracetamol and intramuscular (i.m.) diclofenac Na* after laparoscopic cholecystectomy.

Methods: Following approval from the Local Ethics Committee and receipt of written informed consent, 40 ASA physical status I-11
patients who underwent laparoscopic cholecystectomy were enrolled into the study. General anesthesia was standardized. The patients
received 1 g i.v. paracetamol (Group I, n: 20) or 75 mg diclofenac Na* i.m. (Group I, n: 20) 15 minutes (min) before the end of the
operation. Pain was assessed by numeric rating scale (NRS) after arrival in the postanesthesia care unit (PACU) (NRS 1) and at the
30th minute (NRS 2) and 1st hour (NRS 3) of the PACU stay. 10 mg i.v. pethidine HCL was administered to the patient with NRS
>5. The following measures were recorded: intensity of pain by NRS at arrival and after 30 and 60 min, total consumption of pethidine
HCL, and nausea and vomiting.

Results: All assessments were performed by an anesthesiologist blinded to the study protocol. NRS 3 scores were significantly higher
in Group I than Group II (p<0.05). Opioid consumption was not different between the groups. Two patients in each group had
postoperative nausea and vomiting; no other adverse effects were noted.

Conclusion: We recommend the use of i.v. paracetamol as an opioid adjuvant. Regarding its use as a unique drug for postoperative
pain therapy, further comparative studies with higher doses of paracetamol are needed.
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Girig

Giiniimiizde semptomatik safra kesesi tasinin teda-
visinde ilk segenek, laparoskopik kolesistektomidir.
Laparoskopik kolesistektomi sonrasi hastalarda er-
ken dénemde goriilen agri, orta ve hatta bazen sid-
detli derecede olabilmekte ve solunum fonksiyon-
larint ve hemodinamiyi bozmaktadir.! Giiniibirlik
anestezi olarak kabul edilen bu kisa prosediir sonrast
hasta konforu ve yani sira erken taburculuk saglan-
malidir. Bu amagla opioid dozunu azaltmaya yone-
lik diger ajanlarin da (nonsteroid antienflamatuvar
ilaclar [NSAII], parasetamol) kullanildigr multimo-
dal analjezi teknikleri kullanilmaktadir.™

Intravenoz (iv) parasetamol (Perfalgan, Bristol-
Myers Squibb, Fransa), eriskinlerde cerrahi sonra-
st ortaya ¢ikan orta siddetteki agrinin kisa stireli te-
davisinde iv yolla kullanimi endike olan, infiizyona
uygun parasetamol formiilasyonudur. Parasetamol,
sinir sistemi siklooksijenazini inhibe eden santral et-
kili bir ilagtir. Bir¢ok ¢aligmada parasetamoliin opi-
oid kullanimini azalticr etkileri bulundugu gsteril-
migtir.4

Bu caligmada, laparaskopik kolesistektomi uygula-
nan hastalarda postoperatif agr1 tedavisinde, diisitk
yan etki profili nedeniyle NSAIT ilaglara bir alterna-
tif olabilecegi diisiincesiyle iv parasetamolii, diklofe-
nak Na* (Diclomec, Abdi Ibrahim, Istanbul) ile er-
ken donemde kullanilan opioid dozuna etkileri ve
yan etkileri agisindan karsilagtirmayr amagladik.

Gereg ve Yontem

Hastanemiz etik kurulu ve hasta onay: alinarak la-
paraskopik kolesistektomi uygulanacak olan ASA
[-II grubu 40 hasta ¢aligmaya kabul edildi. Calisma
dist birakilma olciitleri sdyleydi: Calisma ilaglarina
karst alerjik reaksiyona sahip olmak, santral sinir sis-
teminde etkili ilag kullanmak, psikiyatrik ve nérolo-

jik problemlere sahip olmak.

Tablo 1. Gruplarin demografik 6zellikleri

AGR1

Premedikasyon uygulamadan 6nce hastalara agrilari-
n1 degerlendirmek i¢in kullanacagimiz sayisal deger-
lendirme 6l¢egi (numerical rating scale= NRS) hak-
kinda bilgi verildi. Premedikasyonda 0.01 mg.kg™
iv midazolam uygulandi. Anestezi indiiksiyonunda
1 pg.kg! fentanil, 3-5 mg.kg™ tiyopental ve kas gev-
semesi icin 0.6 mg.kg" rokiironyum bromiir kulla-
nildi. Anestezi idamesi %45 oksijen ve hava karigi-
mu igerisinde end tidal %6-7 konsantrasyonda ola-
cak sekilde desfluran ile saglandi. Hastalar rastgele
iki gruba ayrildi. Grup I parasetamol (n=20), Grup
IT diklofenak Na® (n=20) grubu olarak belirlendi.
Cerrahi bitiminden 15 dakika dnce 1. gruba iv para-
setamol infiizyonu (15 dk icinde) 2. gruba diklofe-
nak Na* im uygulandi. Derlenme {initesine alindik-
larinda, 30 dakikalik aralarla NRS skorlamasi yapil-
di [NRS 1 (Derlenme Unitesine cikis), NRS 2 (Ilk
yarim saat), NRS 3 (1. saat sonrast)]. NRS puani 5
ve Uzeri olan hastalara 10 mg iv petidin HCL eklen-
di yeterli olmadig1 durumda tekrarlandi. Ek olarak
ihtiya¢ duyulan opioid dozu, zamani, bulant, kus-
ma olmasi kaydedildi.

Elde edilen veriler “SPSS for Windows 10.0.1” or-
taminda bilgisayara aktarildi. Capraz tablolarda ki-
kare testi ve Fisher kesin ki-kare testi kullanildi. Pa-
rametrik veriler Student t, nonparametrik veriler
Mann-Whitney U testleriyle kargilagtirildi.

Bulgular

Gruplar arasinda yas, agirlik ve operasyon siireleri
yoniinden istatistiksel olarak anlamli bir fark yok-
tu (p>0.05) (Tablo 1). Gruplar arasinda NRS 1 ve
NRS 2 degerleri arasinda anlamli fark yok iken NRS
3 degeri Grup II'de Grup I'e gore istatistiksel olarak
anlamli diisitk bulundu (p<0.05) (Sekil 1). Ihtiyag
duyulan ek opioid dozu, ek opioid ihtiyaci olan has-
ta sayist ve ihtiyag zamani yoniinden iki grup ara-
sinda istatistiksel olarak anlaml: fark yoktu (p>0.05)
(Tablo 2).

Yas Cinsiyet (K/E) Agirhik Cerrahi siiresi (dk)
Grup | 73.45+9.50 14/6 50.30+14.94 37.3x8.2
Grupll 74.25+£14.56 16/4 47.55+13.38 42.5+5.7

Veriler ortalama=SD olarak verilmistir.
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Laparoskopik kolesistektomilerde cerrahi sonrasi agr tedavisi

Her iki grupta 2 hastada bulanu-kusma olmast di-
sinda bagka bir yan etki gézlenmedi.

Tartigma

Bu calismada, laparaskopik kolesistektomi sonrasi
erken donemde kullanilan iv parasetamol ile diklo-
fenak Na* etkinlikleri ve kullanilan opioid dozuna
etkileri agisindan kargilastirilmugtir, Intravensz for-
mu son yillarda kullanima sunulan parasetamol ha-
fif ve orta derecede siddetli agrinin tedavisi i¢in uy-
gun bir ilagur. Postoperatif agr1 tedavisinde kullani-
mut ile ilgili aragtirmalar incelendiginde dis hekimli-
ginde® ve artroskopi gibi ortopedik islemler!® gibi
minimal invaziv islemlerde yogunlastigi goriillmek-
tedir.

Diklofenak, COX-1 ve COX-2 inhibisyonuyla etki
gosteren nonselektif bir NSAIldir.” Parasetamol
ise santral sinir sistemindeki COX-3 inhibisyonuyla
etki gostermektedir.’®! Parasetamoliin analjezik etki-
si santral sinir sistemine ulasan aktif ilacin gegis hi-
zina ve miktarina baglidir. Hahn ve ark.”’ laparasko-
pik cerrahi uygulanan 64 kadin hastaya 10, 20, 40
mg.kg! dozlarinda iv parasetamol veya plasebo uy-
gulamiglar ve parasetamoliin opioid dozunu azaltict
etkisinin doz bagimsiz bir gekilde 1. ve 2. saat ara-
sinda gosterdigini tespit etmislerdir. Bu nedenle et-
kideki bu gecikme serebrospinal sividaki konsant-
rasyonunun geg yiikselmesine baglanmigur."” Pigu-
et ve ark."" ise saglikli goniilliilerde yapuklar: arag-
tirmada iv parasetamoliin analjezik etkisinin doz ba-
gimli oldugu sonucuna varmuglardir. 3. molar dis ¢e-
kimi uygulanan hastalarda yapilan bir ¢alismada 2 g
parasetamoliin 1 g parasetamole gore daha iistiin bir
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Sekil 1. Gruplarin ortalama NRS degerleri (* p<0.05).
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Tablo 2. Ek opioid ihtiyaci

ihtiyaciolan Opioid zamani  Opioid dozu

hasta sayisi (dk) (mg)
Grup | 19 43.42+30.27 21.50+9.33
Grup Il 13 32.23+20.70 20.83+9.73

Veriler ortalama=SD olarak verilmistir.

analjezi sagladig1 ve parasetamoliin plazma konsant-
rasyonu ve analjezik etkisi arasinda bir baglanu ol-

dugu sonucuna varilmigtir."?

Bizim ¢alisgmamizda ise iv parasetamol her hasta i¢in
en az 10 mg.kg' dozunu saglamakla birlikte 1. sa-
atte diklofenak ile kiyaslandiginda agri tedavisinde
daha az etkin oldugu, NRS degerlerinin istatistiksel
olarak belirgin sekilde yiiksek oldugu gosterilmistir.
Ancak parasetamol grubunun NRS 3 ortalamasi goz
oniine alindiginda yeterli analjeziyi sagladig goriil-
mektedir. Hastalarin derlenme iinitesinde kalis stire-
leri kisa oldugundan agr1 takibini 1 saat gibi ¢ok er-
ken dénemle sinirlamak zorunda kalmamiz parase-
tamoliin uzun dénemdeki etkinligi yoniinden fikir
sahibi olmamiz1 engellemistir.

Pediatrik yas grubunda apendektomi sonrast agr1 te-
davisinde diklofenak Na* ve parasetamoliin opio-
id kullanimina etkileri karsilastirilmis ve diklofenak
Na*un morfin dozunu azaltc etkisinin daha fazla
oldugu sonucuna varilmistir. Ayni ¢alismada diklo-
fenak Na*’a eklenen parasetamoliin, etkinligi yalniz

diklofenak Na*’a gore %35 arurdig gosterilmistir.!"

Sezaryen girisimi sonrasi suppozituar formdaki dik-
lofenak Na* ve parasetamoliin ve her iki ilacin kom-
binasyonunun karsilastirildigs calismada yalnizca
parasetamol verilen grup opioid dozunu azaltma y6-
niinden diger iki gruba gore daha basarisiz bulun-
mustur.” Siddik ve ark.’nin!"¥ sezaryen vakalarin-
da diklofenak Na* ve parasetamolii karsilastirdikla-
r1 calismalarinda da benzer bir sonug elde edilmistir.

Giineri ve ark.’ nin!*”

genel cerrahi hastalarinda yap-
tiklari bir ¢alismada siddetli agr1 kontroliinde para-

setamol tramadole gore yetersiz bulunmustur.
Santral siklooksijenaz inhibitorii olan parasetamo-

lin periferik etkisi oldukea zayifur. Baslangic dozu
olarak 1 g yerine 2 g’'nin daha etkin oldugu goste-
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rilmigtir. Ancak oral dozu arurildiginda postopera-
tif agri icin ek tedavi gereken hasta sayisini azaltma-

16171 Bizim ¢alismamizda da

dig1 da rapor edilmistir.!
kullanilan 1 g iv parasetamol baslangi¢c dozu da bu
grup cerrahi icin yetersiz doz ihtimalini akla getir-
mektedir. Doz yiikseltilerek parasetamoliin etkinli-

ginin degerlendirilmesi uygun olabilir.

Ancak bir ilacin postoperatif analjezik etkisi deger-
lendirilirken uygulanan dozun yani sira cerrahinin
tipi, hasta karakeeristigi ve uygulama yolunun etkin-
ligi degistirecegi akilda tutulmalidir. Literatiir taran-
diginda iv parasetamoliin dis ¢ekimi, tonsillektomi,
ortopedik girisimler gibi agr1 siddetinin disiik ol-
dugu prosediirlerde caligildigt goriilmektedir. Bii-
yiik abdominal cerrahilerde ve laparoskopik girisim-
lerde parasetamol kullaniminin etkinligi ile ilgili ¢a-
lismalara ihtiya¢ vardir.

Laparaskopik kolesistektomi giiniimiizde giiniibir-
lik bir cerrahi prosediir olarak kabul edilmektedir ve
secilen agri tedavisi teknigi taburculuk siiresini et-
kilemektedir. Postoperatif agri tedavisinde ilk sege-
nek olan opioidler yan etki profilleri nedeniye has-
ta derlenmesini geciktirmektedirler. Giiniibirlik cer-
rahi hastalarinda kullanilan postoperatif opioid do-
zunu azaltmaya y6nelik multimodal analjezi proto-
kolleri erken taburculugu saglamakta yardimei ola-
bilirler."¥ Bu amagla NSAIl’ler yaninda iv paraseta-
moliin de kullanilabilecegi kanisindayiz. Yeni ¢alis-
malarin 1gi¢inda parasetamoliin dozunun artturilma-
stnin etkinligini arturabilecegi sylenebilir ve ben-
zer hasta gruplarinda yiikseltilmis doz ¢alismas: ay-
dinlaticr olabilir.
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