ANKARA TIP MECMUASI (THE JOURNAL OF THE FACULTY OF MEDICINE) Vol. 37 : 243-252 1984

HEMOROID AMELIYATLARINDA POSTOPERATIF AGRI ICIN
INTRATEKAL MORFIN KULLANILMASI

Naciye Boysan* Handan Cuhruk** Melek Tulunay***

Postoperatif agrinin giderilmesi anestezi ve cerrahinin en 6nemli
sorunlarindan biridir. Cerrahi girisimin yapildig1 boélgenin ozellikle-
rine bagl olarak degisik siddette olusan agri, hastayl rahatsiz ede-
rek postoperatif dénemi olaysiz gegirmesini engeller.

Postoperatif agr1 tedavisinde simdiye kadar pekgok farmakolojik
ajan ve yontem denenmistir. Bu amagcla halen kullanilan en yaygin
tedavi yontemi narkotik analieziklerin uygulanmasidir. Nevarki yuk-
sek dozlarda narkotik analjeziklerin kullanilmasi baz1 énemli sakin-
calar dogurabilmektedir.

Agn tedavisinde, intratekal yolla morfin kullanilmas: son yillar-
da pekgok aragtirmanin konusu olmustur. Spinal subaraknoid arali-
ga verilen opiatlarin etki mekanizmalari kesin olarak anlasilamamig
olmasma karsin, analjezik etkinin spinal kordda substantia gelatino-
zadaki opiat reseptorlerine ctki ile meydana geldigi diistintilmektedir.

Deneysel calismalardan elde edilen sonuglar, intratekal morfinin
postoperatif agriy1 da kapsayan bazi agr tiplerinde etkin olacagl di-
giincesinin yayginlasmasina neden olmugtur. Nitekim bu konu tize-
rinde yapilan arastirmalar bu diastncenin yerinde oldugunu kanitla-
migtir. .

Anal bélgenin sensitif innervasyonu goz 6éniline alinacak olursa,
hemoroid ameliyatlarindan sonra postoperatif agr1 tedavisinde intra-
tekal morfinin yararlh olabilecegi diistiniilebilir. Bu nedenle hemoro-
idli hastalarin postoperatif dénemi agrisiz gecirmelerinde intratekal
morfinin etkinligini belirleyebilmek amac ile bu galigmay: planladik.

* AU. Tip Fak. Anesteziyoloji Anabilim Dali Aragtirma Gorevlisi
** A UJ, Tip Fak. Anesteziyoloji Anabilim Dali Ogretim Uyesi
»** A [J. Tip Fak. Anesteziyoloji Anabilim Dal Ogretim Uyesi
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GEREC ve YONTEM

Bu galisma, Genel Cerrahi Anabilim Dalinda hemoroid nedeniyle
cerrahi girisim geciren, solunum ve dolagim sistemi ile ilgili proble-
mi olmayan 75 saghkli hasta lizerinde yvapilmistir. Hastalar 25 er ki-
silik G¢ gruba ayrilmistir, I. Grup, genel anestezi altinda cerrahi gi-
risim gegiren kontrol grubunu igermektedir. IT ve IIl. Gruplar isg int-
ratekal morfin yapilan hastalari kapsamaktadir. II. Gruptaki hasta-
larin cerrahi girisimleri spinal, IIl. Gruptaki hastalarin cerrahi giri-
gimleri genel anestezi altinda yapilmastir.

1. Grup, yas ortalamasi 40.8 olan, 28-64 yaslar: arasinda 9 kadmn
16 erkek hastay1 icermektedir.

. IL Grup, 27-64 yaslar1 arasinda, yag ortalamalar: 39.3 olan 4 ka-
din 21 erkek hastayr kapsamaktadir.

ITII. Grup ise 21-64 yaslar arasmda 6 kadm 19 erkek hastadan
olusmustur. Bu grupta yas ortalamas: 36.4 tir.

Hastalarm hepsine cerrahi girisimden 45 dakika 6nce intramis-
- kiiler olarak 0.5 mg atropin ve 10 mg diazem ile premedikasyon ya-
pilmistir. Hastalar ameliyat masasina alimdiklarinda nabiz ve kan ba-
sinc1 kontrol élglimleri yapilmistir. Intratekal morfin uygulanacak
hastalara, ameliyat masasinda yan pozisyon verilerek lumbar 3-4. ara-
Iiktan, 22 numarali lumbar ponksiyon ignesi kullanilarak lumbar
ponksiyon yapilmistir. Subaraknoid mesafeye girildiginde, bu boslu-
ga 1 mg morfin klorliir eniekte edilmistir.” (Morfin % 0.9 Nacl soliis-
yonu ile 1 mg/ml olacak sekilde sulandirilmistir). Cerrahi girisimle-
* ri spinal anestezi ile yapilacak olan II. Gruptaki hastalara morfinin
hemen arkasmdan % 2 lik citanest'ten 100 mg verilerek spinal anes-
tezi yapilmistir. Daha sonra sirtiistii gevrilen hastalarin cerrahi giri-
simleri baslatilmigtir.

Intratekal morfin yapilan ITI. Grup ile, intratekal morfin yapilma-
yvan I. Gruptaki hastalarin genel anestezileri sirasinda indtksiyvon ti-
yopental ve siikstinilkolin ile baslatilmis, endotrakeal entiibasyondan
sonra ise 4 1t/dk Oksijen % 2-0.5 halotan ile anestezi idamesi saglan-

migtir,
Hastalarin hepsi, postoperatif dénemde agrimin mevcut olup ol-

mamasl, mevcutsa siddetli, sliresi, kullanilan analjezik cinsi ve dozu
ile gelisen yan etkiler bakimindan yakindan izlenmistir.
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Agr1 ve siddeti stibjektif olarak saptanmistir. Hastalara agrisinin

olup olmadig1 sorularak, eger mevcutsa siddetini belirlemesi séylen-
mistir. Hastalara agri siddetini belirlemede nelere dikkat etmesi ge-
rektigi anlatilmistir. Soyleki :

—Hafif siddette agr1 : Kolaylikla tolere edilebilen, stireklilik gds-
termeyen agri

—Orta siddette agr1 : Hastayl rahatsiz etmekle birlikte sureklilik
gostermeyen agr

—Siddetli agr : Hastay1 rahatsiz eden ve sﬁreklilik'gésteren agri

—~Cok siddetli agr1 : Hastay! son derece rahatsiz eden stirekli agri
Bu calismadan elde edilen verilerin istatistiksel incelemesinde

chi-square (x*) testi kullamlmis.

BULGULAR

Cerrahi girisim icin uygulanan anestezinin etkisinin ortadan

kalkmasindan sonra agri sikayetinin baslama saatleri ve agrimin sld—
detinin gruplara gore dagilimi TABLO I de gosterilmistir.

TABLO . Agrinin baslama saatleri ve giddetinin gruplara gére dadihimi.

GRUPLAR AGRILI HASTALAR (postoperatif) AGRSIZ

2-12 saat 12-24 saat  48-72 saat Hastalar

GRUP Hasta Sayis1 25t+++ 25++++ 25++++ 25++++ —

L. % Orani 100 100 100 100 —
GRUP Hasta Sayis1 1t++++  pt++++ — 6+ 17* .
IL % Orani 4 4 — 24 68
GRUP Hasta Sayis1 1t++ 14+ 6+ 2+ 15"
II1. % Orani 4 4 24 8 60

+ Hafif siddette agr1 * (p<0.001) 1. Grup ile karsilagtinildiginda
+ 4+ Orta siddette agn ' ]

+ 4+ + Siddetli agn
+ 4+ 4+ + Cok siddetli agr

- Tum gruplarda analjezik alan hasta sayisi, analjezigin cinsi ve

verilme saatleri TABLO II de belirtilmigtir.
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TABLO II. Analjezik alan hasta sayisi, analjezidin cinsi ve alindi§i saatler.

Post oper. analiezik alis saatleri AQHCER
GRUPLAR 2-12 saat 12-24 saat 24-48 saat 48-72 saat :;:;3;::
a8
E Hasta Sayisi 25+ 25X 25" 25x —
€] % Orani 100 100 100 100 _
-
% Hasta Sayisi 1+ — =" 8% 21
U % Oram 4 —- e 84
=
5
EI:D' Hasta Sayisi 1x — 3x 1x 20"
"~ % Oram 4 — 12 4 80
[a—y
=y
=

+ 200 mg/giin im Narkotik analjezik

x2 gr/giin im Non-narkotik analjezik

* 140 mg/gin p.o. Narkotik analjezik

** p<0.000.1 Chi-square gore 1. Grup ile kargilagtirildiginda.

Kontrol Grubu ve intratekal morfin yapilan hastalarda goériilen
komplikasyonlarin gruplara gore dagilimi TABLO III de dzetlenmistir.

TABLO lil. Komplikasyonlarin gruplara gore dagilimi.

G RUPLA AR

1 Grup Il. Grup Iil. Grup
Komplikasyonlar Hasta Sayisi % Oram Hasta Sayisi % Oram Has. Say. % Oram
Solunum depresyonu — - — — 1 4
Bulanti-kusma — — 13* 52 9" 36
Kasmfti — — —_ — 3 12
idrar retansiyonu 20 80 16 64 14 58
Hipotansiyon — —_ 3 12 1 4
Miyozis —_ — — — 1 4
Sommolans — — — — 1 4

*p<0.001 I. Grup ile chi-square testine gore karsilagtirildiginda.
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Tablo I in incelenmesinden anlagilacagl uzere intratekal morfin
uygulanan II. Gruptaki olgulardan 17 sinde postoperatif evrede hig
agr1 yakinmas: olmamistir. Bu gruptan 1 hastada ¢ok siddetli agri
yakinmasi spinal anestezinin etkisinin ge¢mesinden hemen sonra basg-
lamis, bir digerinde 12-24 saat iginde gortilmiis, 6 sinda ise postopera-
tif 48-72 saatler arasimda hafif agri1 olmugtur.

intratekal morfin ve genel anestezi uygulanan III. Gruptaki has-
talardan 15 inde postoperatif evrede hi¢ agr1 yakinmasi olmamisgtir.
Bu gruptaki hastalardan yalmzca birinde postoperatif onuncu saatte
siddetli agr1 olmusg, birinde 12-24 saatler arasinda orta giddette agr:
goriilmis, 8 inde ise 24-72 saatler arasinda hafif agr1 meydana gelmis-
tir,

Kontrol grubundaki tiim hastalarda ise postoperatif li¢ giin si-
resince cok siddetli agr1 oldugu gdzlenmistir. :

Agn bakimindan II. ve III. grup, kontrol grubu ile karsilagtiril-
diginda istatistiksel olarak da onemli farkhlhk bulunmugtur.
(p<0.0001).

intratekal morfin yvapilan hastalar ile yapilmayanlar aldiklarn
analieziklerin dozu ve cinsi bakimindan da incelenmigtir.

Morfin yapilan II. ve IIl. grup hastalardan 41 i agrilar1 olmadig:
icin analjezik almamiglardir. Intratekal morfin yapilmayan kontrol
grubundaki hastalarda ise anéstezinin etkisinin kalkmasindan hemen
sonra siddetli agr1 olusmasi nedeniyle 12 saat i¢inde i.m olarak toplam
200 mg narkotik analjezik (Dolantin) verilmistir. Bundan sonraki 12
saatte ise bu gruptaki hastalara non-narkotik bir analjezik (noval-
jin) 2 gr/24 saat p.o ve 140 mg/24 p.o narkotik analjezik (Darval : Pro-
- poxiphene hydrochloride) verilmistir. Bu gruptaki hastalarin agrilari
postoperatif tiglincii giinde hafiflemis olup bunlar taburcu olana dek
ayn1 dozlarda narkotik analiezik almaya devam etmiglerdir.

Analjezik almayan II. ve III. grup hastalar I. grup ile karsilagti-
rildiginda, bu gruplar arasindaki farkin istatistiksel olarak da dnem
tagidig1 goriilmistiir (p<0.0001).

Komplikasyonlar bakimindan intratekal morfin yapilanlar ile ya-
pilmayan kontrol grubu karsilastirildiginda, yalmzca bulanti-kusma-
nin II .ve III. grupta, I. gruba gore istatistiksel olarak 6nem tagidigi
anlasilmigtir.
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TARTISMA

Morfin agr tedavisinde alisilagelmis yollarla yillardan beri yay-
gin olarak kullanilan bir alandir. Agr1 tedavisi amaciyla spinal su-
baraknoid bosluga morfin verilmesi ise nisbeten yeni bir uygulama
yontemidir.

Spinal subaraknoid bosluga verilen morfinin etkilerini inceleyen
aragtiricilarin basinda Yalksh ve Rudy (16,17) gelmektedir., Bu arastir-
macilar, yaptiklar: deneysel calismalar sonunda morfinin spinal kord
diizeyinde etki olusturdugunu, spinal yayilma ve vendz absorbsiyonla
merkezi etkiye neden olmadigini bulmuslardir.

Yaksh (18,20), daha sonra kedi ve maymunlar tizerinde yaptigl
calismalarinda, intratekal morfinin agriy: ortadan kaldirmasina kar-
sm, motor fonksiyon, solunum ve pupilde degisiklik olusturmadigim
saptamigtir. Yaksh ve arkadaslarmin calismalar: intratekal yolla ve-
rilen opiatlarin supraspinal sistem.yerine spinal sinir sistemini etki-

- lediklerini gostermesi bakimindan énem tagsimaktadir.

Calvillo (2,3) ve Le Bars (9), yvaptiklar: iontoforetik calismalar ile
morfin ve diger opiat preparatlarimin, medilla spinalisin arka boy-
nuzundaki Lamina IIV,V ve 6zellikle I amina VI noronlarin deprese
ettigini bulmuslardir.

Kitahata (7) nin arastirmasina gore, narkotikler spinal kord du-
zeyinde etki gostermekte ve opiat reseptorlerinden zengin substantia
gelatinozaya yakin boélgelere morfin uygulanmasi, stimuluslar: alan
noronlarda depresyon yaparak agriyl ortadan kaldirmaktadir.

: Opiatlarin intratekal yolla uygulanmasi ile ilgili arastirmalar git-
tikge yogunlasmaktadir. _
Intratekal morfin ile yapilan arastirmalarin sonuclari, Wang ve
arkadaslarini (14,15) inoperabl kanser nedeniyle agrisi olan hastala-
rin agrisini, intratekal morfinle tedavi etmeye yoneltmistir. Boylece
intratekal morfin bu arastiricilar tarafindan ilk kez insanlarda de-
nenmistir. Bu konudaki arastirmalar yogunlastikca, intratekal mor-
finin uygulama alanlar: da genislemistir. Bunlar arasinda obstetrikte
ve postoperatif agr tedavisinde intratekal morfin kullanilmas: say1-
labilir (10,21,11). .

Bizim intratekal morfin uyguladigimiz hastalarimizda, intratelkal
morfin post-operatif agri tedavisinde oldukga etkin olmustur. Bu et-
kinlik istatistiksel olarak da énemli bulunmaktadir. Intratekal morfin
uyguladigimiz hastalarda, secgilen anestezi yonteminin postoperatif ag-
r1 tizerinde dénemli bir etkiye sahip olmadig1 anlagilmaktadir (Tablo I).
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Analjezi bakimindan istenilen etkiyi saglayan intratekal morfin
uygulamasinin yayginlastirilabilmesi igin kuskusuz boyle bir uygula-
manin olusturabilecegi komplikasyonlarin da bilinmesi gerekmekte-
dir. Kaynak taramasinda bu konuda azimsanmayacak sayida
yayina rastlanmaktdir. Intratekal morfin uygulamasina ait kompli-
kasyonlar arasinda en ¢ok sozi edilen solunum depresyonudur (4,5,
8,11). -

Ornegin Samii ve arkadaslar1 (12), postoperatif agr1 tedavisi ama-
ciyla hiperbarik morfin kullandiklar1 hastalarinda, solunum depres-
yonu meydana geldigini ve yeterli solunum saglayabilmek igin mfi-
teaddit defalar iv olarak nalokson uyguladiklarim bildirmektedirler.

Scott ve arkadaslar: da (12), ayni1 amagcla yaptiklar: ¢aligmalarin-
da, intratekal morfin uygulamasimdan sonra solunum depresyonunun
nisbeten yiiksek dozda intratekal morfin verilmesinden yarim saat
sonra ortaya ciktig, bu depresyonu ortadan kaldirmak icin verilen
naloksonun solunum depresyonunu duizeltmesine karsin analjezik et-
kiyi ortadan kaldirmadigim vurgularﬁaktadlr.

Bizim g¢alismamizda kullanilan morfin dozu 1 mg gibi diistik bir
dozdur., Tablo I de de goriilebilecegi gibi hastalarimizdan yal-
nizca birinde solunum depresyonu olusmustur. Bu hastada solunum
depresyonu nalokson kullanmilmaksizin, yalniz oksijen inhalasyonu ile
tedavi edilmistir. Bu hastada cerrahi girisimin genel anestezi ile ya-
pildig1 ve solunum depresyonunun oksijen inhalasyonu ile diizeldigi
g6z éniline alinacak olursa, solunum depresyonunun intratekal mor-
finden ¢ok genel anesteziye bagh olarak gelismis olmasi akla daha
uygun gelebilir. Ancak aym hastada, solunum depresyonu ile birlikte,
hipotansiyon, miyozis ve somnolansin gorilmesi, bu tablodan genel
anesteziden cok morfinin sorumlu olabilecegini gdstermektedir.

Intratekal morfin uygulamasina bagl olarak solunum ve dolasim
komplikasyonlarinin gérilmesinin nedenleri bugiin i¢in kesin olarak
aciklanamamaktadir. Ancak yiiksek dozda morfin verilmesi halinde,
subaraknoid araliktan ventrikiiler sisteme gegerek solunum ve dola-
sim merkezlerini direkt olarak deprese edebilecegi dustiniilmektedir
(5,8).

~ Olgularimizda intratekal morfin uygulamasindan sonra sik ola-
rak rastladigimiz komplikasyonlardan biri bulanti-kusmadir. Kontrol
grubu hastalarimizda bu komplikasyona rastlamamiza karsin, int-
ratekal morfin yapilanlarda % 44 oraninda rastlamamiz dikkat ce-
kicidir. Kaynak taramasinda da bu komplikasyondan séz edildigi go-
rulmistir (11,12,13,14).
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Intratekal morfin uyguladigimiz hastalarimizdan higbirinde mo-
tor fonksiyon bozuklugu meydana gelmemistir.

Intratekal morfin uyguladigimiz hastalardan 6 sinda goriilen ka-
sint1, kaynaklarda rastlanana oranla daha dusiiktir (1,11). Urtiker
belirtileri olmadan generalize bir sekilde goriilen kasgintl, bu olaym
allerjik kdkenli olmadigini diisiindiirmektedir.

Bizim en sik karsilagtigimiz sorun intratekal morfin uygulama-
sindan sonra hastalarda idrar retansiyonu goériilmesidir. Bu kompli-
kasyon II. Grupta ki hastalarin % 64 lnde, III. Gruptakilerin % 56
sinda meydana gelmistir. Bu durum ilk bakista morfine bagh bir
sfinkter spazmi sonucu meydana gelmis gibi goriinebilirse de intra-
tekal morfin uygulanmayan kontrol grubunda % 80 gibi daha yiiksek
oranda ortaya ¢ikmaktadir. Bu durum bize idrar retansiyonunun da-
ha baska bir mekanizma ile meydana geldigini diistindiirmektedir.

Aym tip komplikasyonla karsilasan Nelson ve arkadaslar: (11) da,
hastalarinda intratekal morfinden sonra % 40 oraninda rastladiklar
idrar retansiyonunun nedenini acgiklayamadiklarim bildirmektedir-
ler.

-Calismamizdan elde ettigimiz verilerin 15181nda sonug¢ olarak su-
nu soyleyebiliriz : Intratekal yolla morfin uygulanmasi uzun siireli
etkin analiezi olusturmakla birlikte énemli baz komplikasyonlara ne-
den olabilmektedir. Analjezi bakimindan ¢ok olumlu sonuglar alinma-
sina karsin, bugtin heniiz cevaplandirilamamis bazi sorular mevcuttur
ve bu tir bir uygulama yalmzca komplikasyonlar:1 bilen ve bunlara,
miidahale etme kosullarina sahip, bu konuda 6zellestirilmis tinitelerce
gergeklestirilmelidir.

OZET

Calismamiz hemoroidektomili hastalarda intratekal olarak en-
jekte edilen morfinin postoperatif analiezisi ve yan etkilerini saptamak
amaci ile yapilmistir. 75 erigkin hasta li¢ gruba ayrilmistir. Her grup
25 hastadan olusmaktadir. Bu hastalardan I. Grup kontrol grubu, II
ve III. Grup intratekal morfin yapilan hastalar: icermektedir. I. Grup
ve III. Grubun cerrahi girigsimleri genel, II. Grubun ise spinal aneste-
zi altinda yapilmastir.

Cerrahi girisimden 6nce intrateral morfin yapilacak hastalara
subaraknoid ponksiyon yapilarak 1 mg morfin subaraknoid mesafeye
verilmistir. Postoperatif 72 saat hastalar cerrahi bélgede duyulan agri
(yok, hafif, orta siddetle, siddetli, gok siddetli), analjezik gereksinimi
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(analjezigin verilme saati ve dozu), ve yan etkiler (bulanti-kusma, hi-
potansiyon, solunum depresyonu, miyozis, somnolans, idrar retansi-
yonu, kagint1) bakimindan dikkatli bir sekilde gézlem altinda tutul-
mustur.

Elde edilen verilen istatistiksel olarak da degerlendirilmistir.'

Sonuglar intratekal yolla uygulanan morfinin postoperatif agriyi
gidermede etkin oldugunu, hastalarin bu evredeki analjezik gereksi-
nimini azalttigim gostermektedir. Buna karsmn bu uygulamaya bagh
bazi yan etkiler de goriilebilmektedir. Bunlar arasinda en sik karsi-
lagilam idrar retansiyonu ve bulanti kusmadir. Komplikasyonlar géz
oniine alindiginda, intratekal morfinin kullanilmasimn ancak bu ig
.icin 6zel tinitelerde yapilmas: gerekliligi kendiliginden ortaya ¢ikmak-
tadir.

SUMMARY
Intrethecal Morphine for Postoperative Paiu Relief in Patients with Hemorrholdectomy

Our study was performed to evaluate postoperative analgesia and
side effects of intrathecally injected morphine in the patients with
hemorrhoidectomy. 75 adult patients were divided into three groups.
Each group consisted of 25 patients. Group I consisted of control and
Group II, Group III intrathecally injected morphine group. Surgical
intervention of Group I and Group III were induced with general
anesthesia, but Group II under spinal anesthesia.

In morphine administred patients, following subarachnoid punc-
ture, 1 mg morphine chlorur was injected into subarachnoid space
before surgical procedures. Patients were carefully observed until the
first postoperative 72 hours for the severity of pain at the site of sur-,
gery none, mild ,moderate, severe, very severe), time of onset of se-
vere postoperative pain, the additional need of analgesics (dose, time
of administration) and side effects (nausea-vomiting, hypotension,
respiratory depression, miyosis, somnolans, urine retension, pruritus).

The data were evaluated statistically.

Results indicate that intrathecally administred morphine is effec-
tive in postoperative pain relief and reduces the need of postoperati-
ve analgesic. However, this practice may cause some side effects. The
most frequent side effects were urine retension and nausea-vomiting.
Regarding these complications, it appears that using intrathecal morp-
hine should be only performed in the specific units.
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