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operasyonlardan sonra olusabilecek bulanti ve kusmanin
onlenmesinde preoperatif tek doz 4 mg ve 8 mg IVondanse-
tronun etkisinin arastirilmasi.

tesi, Kadin Hastaliklarive Dogum ABD

degisen 210 kadin hasta alinmigtir. Olgularin hepsinde

genel anestezi altinda abdominal veya vaginal jinekolojik
operasyonlar uygulanmistir. Calisma kapsamina alinan
olgular rastgele ii¢ gruba ayrilmig ve birinci gruba indiik-
siyondan hemen 6nce 4 mg ondansetron IV, ikincigruba da
8 mg ondansetron IV verilmis ve ¢aligsma gruplari olusturul-
mustur. Kontrol grubundaki olgulara ise ayni yéntemle 20
ml %0.9 SF verilmistir. Tiim olgularda intraven6z anestetik
teknik uygulanmistir. Postoperatif 24 saatlik siire icinde
olgularin bulanti ve kusmalari degerlendirilmigtir. Bulantinin

SUMMARY

Objective: The efficacy and safety ofondansetron in pre-

venting postoperative nausea and vomiting after major
abdominal orvaginal gynecologic surgery was investiga-
ted.

Institution: Cukurova University, Medical Faculty, Depart-

ment of Obstetrics and Gynecology.

Materlals and Methods: Two hundred and ten patients

whose aﬂes ranged between 18-65 were enrolled in this
study. All cases underwent majorabdominal orvaginal
gynecologic surgery. Patients were randomised into three
groups and received either 4 or 8 mg. ondansetron or
placebo IV., immediately prior to induction of anaesthesia.
Nausea and vomiting were assessed during the 24 hours
postoperative period. An eleven-pointverbal scorring sys-
tem was used to assess the severity of nausea. Further-
more, number of vomiting and number of cases who
(r’ezeived another anti-emetic medication were also recor-
ed.

degerlendirilmesinde 11 puanlik verbal bulanti skorlama  Fjndings: Ondansetron 8 mg., was found significantly more

sistemi kullanilmig, ayrica olgularin kusma sayilari ve kus-
ma igin metoclopramid yapilan olgu sayisi kaydedilmistir.

Bulgular: Postoperatif bulanti ve kusmanin azaltiimasinda

preoperatif4 mg IVondansetronun plaseboya gére anlamii
bir farki gésterilemezken, 8 mg IV ondansetron postope-
ratifemesisin 6nlenmesinde, 4 mg. lik doza ve plaseboya
gore 6nemli 6lgiide basarili bulunmustur. Bulanti ve/veya
kusma goriilen olgu orani plasebo grubunda %74, 4 mg
ondansetron grubunda %65 iken, 8 mg ondansetron gru-
bunda %48'dir (p<0.005). Postoperatif bulanti saptanan
olgularin bulanti-skor ortalamalari agisindan gruplar ara-
sindaki fark karsilastirildiginda yine 8 mg ondansetron
grubundaki skor digerlerine gére anlamli oranda diigiktiir.
Kusan olgulardaki kusma sayisi ortalamalari yéniinden
yapilan karsilastirmada yine 8 mg ondansetron grubundaki
azalma plasebo ve 4 mg. ondansetron gruplarina gére
istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). Ondansetronun
olasiyan etkileri yéniinden ¢aligma gruplari ile plasebo
grubu arasinda yapilan karsilastirmada, gruplar arasinda
anlamli bir fark bulunamamistir.

Sonug: Majorjinekolojik operasyonlarda, anesteziden he-

men 6nce yapilan 8 mg. IV ondansetron, postoperatif
bulantive kusmanin 6nlenmesinde etkilive yan etkileri
yoéniinden giivenilir bulunmustur.
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effective than placebo in preventmg emesis overthe 24
hour postoperative period. The rate of cases with posto-
perative emesis in the placebo and 4 mg ondansetron
group was 74% and 65% respectively however itwas
48% in the 8 mg ondansetron group (p<0.005). The
incidence of nausea and/or vomiting, emesis scores,
number of vomiting and number of cases who received
another anti-emetic medication were lesser in the on-
dansetron 8 mg. group than the placebo. The incidence
of side-effects in ondansetron groups was the same as
with placebo.

Results: Pre-operative use of ondansetron 8mglV. for the

prevention of postoperative nausea and vomiting after
majorabdominal or vaginal gynecologic surgery was
found efficientand safe.

Key Words: Ondansetron, Anti-emetics,

Nausea and vomiting.
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Bulanti ve kusma, genel anestezi altinda yapilan

cerrahi sonrasinda, en sik gorilen ve hastayr en ¢ok
rahatsiz eden komplikasyonlardan birisidir (1).
hastalarin %20-40'inda erken postoperatif dénemde bu-
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ianti ve kusma gérulmektedir (2). Aspirasyon pnomoni-
si, dehiscence, dehidratasyon, elektrolit imbalansi gibi
ciddi komplikasyonlar postoperatif emesis sonucu ge-
lisebilmektedir (3). Tedavide kullanilan cgesitli antiemetik
ilaglarin etkinlikleri istenilen dlizeyde degildir (4).

Bir "carbazalone" tiirevi olan ondansetron, seroto-
nine yapisal olarak benzerlik gostermekte ve spesifik 5
- hydroxytryptamine- 3 (5-HT3) reseptdér antagonist!
olarak etki gosterirken kolinerjik, dopaminerjik, adrener-
jik ve histaminerjik reseptérleri etkilememektedir (5).

Ondansetronun o6ncelikle kemoterapi ve radyote-
rapiye bagli emesisteki 6nleyici etkisi gdsterilmis (6),
son zamanlarda postoperatif bulanti ve kusmanin 6n-
lenmesindeki roli ortaya konmustur (7).

Bu c¢alismada genel anestezi altinda uygulanan
cesitli jinekolojik operasyonlardan sonra olusabilecek
bulanti ve kusmanin 6nlenmesinde preoperatif tek doz
4 mg ve 8 mg IV ondansetronun etkisi arastiriimistir.

MATERYAL VE METOD

Bu calismaya, yaslari 18-65 arasinda degisen 210
kadin hasta alinmistir. Olgularin hepsinde genel anes-
tezi altinda abdominal veya vaginal jinekolojik operas-
yonlar uygulanmistir. Laboratuvar veya klinik bulgularla
ciddi renal, hematolojik, hepatik, kardiovaskuler yada
endokrin bozukluk dusinilen olgular, gebelik sapta-
nanlar, kilosu <45 kg ya da <90 kg olanlar, preoperatif
dénemde kusma oykusi olanlar, operasyondan &énceki
24 saat iginde herhangi bir anti-emetik medikasyon
alanlar ve postoperatif ddnemde nazogastrik tip takilan
olgular galisma kapsami disinda birakilmiglardir.

Olgulara, anestezinin indliksiyonundan 1-2 saat
dénce 10 mg diazepam ve 1 mg atropin IM ile premedi-
kasyon yapilmistir. Calisma kapsamina alinan olgular
rastgele U¢ gruba ayrilmis ve birinci gruba induksiyon-
dan hemen énce 4 mg ondansetron, ikinci gruba da 8
mg ondansetron, 20 ml %0.9'luk serum fizyolojik (SF)
ile sulandirilarak, 2-5 dk'da gidecek sekilde yavas int-
ravendz olarak verilmis ve c¢alisma gruplari olusturul-
mustur. Kontrol grubundaki olgulara ise ayni ydntemle
20 ml %0.9 SF verilmistir. Tim olgularda intravenéz
anestetik teknik uygulanmis ve anestezi induksiyonun-
da thiopental (2-5 mg/kg 1V) kullanildiktan sonra anes-
tezinin devami azot protoksit-oksijenin (N20/O2)
%70/30 oranindaki karisimi ile sirdarilmis ve gerekli
olgularda isoflurane (%0.25-0.5) eklenmistir. Kas
gevseticl olarak norcuronium (0.1 mg/kg ile baslanip,
yikildikga 1/3-1/4 oraninda yenilenerek devam edildi),
postoperatif analjezi iginde dolantin (50 mg M) kulla-
nilmigtir.

Postoperatif 24 saatlik siire Iginde olgularin bulanti
ve kusmalari degerlendirildi. Bulantinin deger-
lendiriimesinde 11 puanlik verbal bulanti skorlama sis-
temi kullanildi (4). Buna gére olgularin, bulanti diizeyle-
rini "0-hi¢ bulanti yok" ve "10-olabilecek en siddetli
bulanti" tanimina gére puanlamalari istendi. Ayrica ol-

Tablo 1. Olgularin demografik 6zellikleri, anestezi sure-
leri ve kullanilan anestezik madde dozlari (Ortalama t
SD)

Table 1. Demographic properties, anesthesia duration
and the doses of anesthetic material used (mean + SD).

Ondansetron

Plasebo 4mg 8mg
Hasta sayisi 75 65 70
Yas 421124 45.6+15.3 45.7+11.6
Kilo (kg) 62.314.2 60.5+6.7 64.6+7.3
Boy (cm) 163+10.4 15848.5 160+7.8
Anestezi
suresi (dk) 109.7-40.8 140.9+56.7 121.1148.6
Thiopental
dozu (mg) 342.5+56.3 341.3+44.2 335.6+38.7
Norcuronium
dozu (mg) 8.5+2.4 10.4+4.3 7.4+34

gularin kusma sayilari ve kusma ig¢in metociopramid
yapilan olgu sayisi kaydedildi. Postoperatif ilk 24 saat-
lik dénemde 10 dk'nin Gzerinde bulantisi olan veya en
az iki kusma epizodu gegiren olgularda 20 mg meto-
clopramide IV yapildi.

Olgularin anestezi sureleri kaydedildi. Vital bulgu-
lar (arteryal kan basinci, nabiz) anestezi sirasinda ve
sonraki ilk 1 saat iginde 15 dk'da bir daha sonra
saatte bir olacak sekilde kaydedildi. Postoperatif 24
saat sonra olgulara, ondansetronun olasi yan etkileri
sorularak kaydedildi.

Gruplardaki olgularin kilo, boy gibi genel 6zellikleri
ile olgularin anestezi sireleri ve kullanilan anestetik
madde dozlari arasindaki farkliliklar Kruskall-Wallis test
kullanilarak degerlendirildi. Bulanti skoru yéninden
gruplar arasindaki farki arastirmak icin Wilcoxon rank-
sum test kullanildi. Kusan olgu sayisi, kusma sayisi ve
ek anti-emetik yapilan olgu sayilari arasindaki farkliliklar
ve yan etkiler yéniinden gruplar arasindaki fark Mantel-
Haenszel testi kullanilarak degerlendirildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 210 olgunun demografik verileri
ve bunlara ait anestetik veriler tablo 1'de goérilmekte-
dir.

Kontrol grubu ve ¢alisma gruplari arasinda, olgu-
larin yas, kilo, boy ortalamalari agisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark yoktur (p>0.05). Yine gruplar
arasinda olgularin anestezi sireleri, kullanilan anestetik
madde dozlari agisindan da anlamli bir fark bulunama-
mistir (p>0.05). Olgulara uygulanan abdominal ve vagi-
nal operasyonlarin tipleri agisindan da gruplar arasinda
bir farkhlik bulunamamistir.

Ondansetronun postoperatif bulanti ve kusmayi
6nleme konusundaki etkinligini gdsteren veriler tablo
2'de gosterilmistir.

T Kim Jinokol Obst 1994, 4
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Tablo2. Olgularda bulanti ve kusmanin deger-
lendirilmesi.
Table 2. Nauses and vemiting in cases.

Ondansetron
Plasebo 4mg 8mg

Bulanti ve/veya
kusmasi olan olgular ~ 55(%74) 42(%65) 34(%A48)*
Kusan olgular 44(%58.7) 39(%60) 24(%34.2)*
Bulanti skoru
(1-10)"* 6.1+2.3 5.3+2.7 2.4*1.3"
Kusma sayisi*** 4.2+1.1 3.9+2.4 1.2+0.4"
Ek antiemetik yapi-
lan olgu sayisi 28(%37.3) 24(%36.9) 8(%11.4)*

p<0.005

p<0.05

ortalama £ SD

Tablo 3. Olgularda, antiemetik tedaviden sonraki 24
saat icinde gorulen yan etkiler.

Table 3. Side effects seen 24 in after the antiemetic
treatment.

Ondansetron

Kontrol 4 mg 8 mg
Bas agrisi (%) 201 24 22.8
Bas donmesi (%) 28.4 27.2 20
Sersemlik (%) 91 10.1 12.8
Kulak Cinlamasi (%) 6.4 10.1 8.5
Titreme (%) 14.6 11.2 10
Anxiété (%) 4.9 6 57

Postoperatif bulanti ve kusmanin azaltilmasinda
preoperatif 4 mg IV ondansetronun plaseboya gére an-
laml bir farki gosterilemezken, 8 mg IV ondansetron
postoperatif emesisin 6nlenmesinde, 4 mg.lik doza ve
plaseboya gbére 6énemli 6lglide basarili bulunmustur.
Postoperatif bulanti ve/veya kusma gorilen olgu orani
plasebo grubunda %74, 4 mg ondansetron grubunda
%65 iken, 8 mg ondansetron grubunda %48'dir
(p<0.005). Benzer sekilde yalnizca kusma gézlenen ol-
gular acisindanda 8 mg ondansetron tedavisi plase-
boya ve 4 mg ondansetrona gére O6nemli oranda
basarili bulunmustur (p<0.005).

Postoperatif bulanti saptanan olgularin bulanti-skor
ortalamalari agisindan gruplar arasindaki fark karsilasti-
rildiginda yine 8 mg ondansetron grubundaki skor diger-
lerine g6re anlamli oranda dusuktur. Bulanti skor orta-
lamasi plasebo grubunda 6.1+2.3'ten 8 mg ondanse-
tron grubunda 2.4+1.3'e dismustir (p<0.05). Kusan ol-
gulardaki kusma sayisi ortalamalari yéninden yapilan
karsilastirmada yine 8 mg ondansetron grubundaki
azalma plasebo ve 4 mg. ondansetron gruplarina gére
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istatistiksel olarak anlamlidir (p<0.05). Gruplar, bulanti
ve/veya kusma nedeniyle ek anti-emetik yapilan olgula-
rin %37.3'Une karsilik 8 mg ondansetron grubunda ol-
gularin %11.4'ine metoclopramide yapilmistir. Aradaki
fark anlamhdir (p<0.005).

Ondansetronun olasi yan etkileri yoninden c¢a-
lisma gruplari ile plasebo grubu arasinda yapilan
karsilastirmada, gruplar arasinda anlamli bir fark bulu-
namamistir (Tablo 3).

TARTISMA

Postoperatif bulanti ve/veya kusmanin Onlenmesi
ve tedavisi icin ¢ok c¢esitli antiemetikler denenmistir.
Bunlarin iginde en sik kullanilanlar anhistaminikler, anti-
kolinerjikler ve dopamin reseptdr antagonistleridir (4).
Etkinliklerin ¢ok degdiskenlik gdstermesi yaninda hipo-
tansiyon, sedasyon, huzursuzluk, extrapiramidal semp-
tomlar gibi ciddi yan etkilerinin de olmasi arastirmacila-
ri. bu konuda yeni segenekler gelistirmeye iten en
onemli nedenlerdir (8).

Bulanti-kusma refleksinin baslamasinda bir noéro-
transmitter olan serotonin (5-hidroksitriptamin) 6nemli
rol oynamaktadir (9). Serotonin, etkinligini 6zellikle gast-
rointestinal sistem ve beyinde, kusma merkezindeki 5-
HT (5 hidroksitriptamin) reseptorleri araciligi ile goster-
mektedir. 1987'de Cunnigham (6), selektif 5-HTs re-
septdr antagonist olan ondansetronun, kanser kemote-
rapisi sirasinda goérilen bulanti ve kusmanin profilaksi
ve tedavisindeki etkinligini gosterdikten sonra, yapilan
calismalarla ondansetron, kemoterapiye bagli emesiste
yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir (10,11).

Major jinekolojik abdominal veya vaginal operas-
yonlar, postoperatif bulanti ve kusmanin en sik goril-
dugu operasyon tiplerindendir. Yapilan ¢alismalarda ol-
gularin %60-80'inde bu sorunla karsilasildigi gorilmek-
tedir (1,8). Ondansetronun anesteziden hemen 0Once
verilmesi ile bu semptomlarin énemli dlglide &6nlenebil-
digim go6steren cesitli veriler bulunmaktadir
(1,2,4,7,8,12). Yapilan ¢ok genis serili 2 ¢alismada pla-
seboya goére ondansetron verilen olgularda, postope-
ratif emesis sikhigi %20 oraninda daha dusik bulun-
mustur (1). Bu calismada preoperatif 8 mg IV ondan-
setron ile postoperatif bulanti ve kusmanin deger-
lendirildigi tim parametreler acisindan bakildiginda pla-
seboya gore Onemli Olgiide basarili bir profilaksi elde
edilmistir. Ondansetron ile profilakside en ¢ok cgalisilan
dozlar 1,4,8 ve 16 mg.dir. Ondansetronun 4 mg.lik do-
zunun profilakside optimal doz oldugunu savunanlar
varsada (13), 8 ve 16 mg. ile daha etkili dizeylerde
sonu¢ alindigi goérisid hakimdir (1,2,4,12). Profilaksinin
etkinligi acisindan 8 ile 16 mg. dozlari arasinda anlaml
bir fark yoktur (1). Bu calismada 4 mg.lik doz ile etkili
bir sonu¢ alinmadigi igin 8 mg.lik doz, etkin bir profilak-
si igin gerekli en disuk doz olarak kabul edilmelidir.

Calismada yan etkiler agisindan ondansetron ve
plasebo gruplari arasinda bir fark bulunmamistir. Bu
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bulgu yapilan birgok calisma ile uygunluk gdstermekte
olup arastirmacilarin pekgogu c¢alismalarinda ya minér
yan etkilerden sdzetmekte veya olusan yan etkilerin
ondansetron ile iligkisinin olmadidini vurgulamaktadirlar
(2,7,12).

Ondansetronun, postoperatif emesisin 6nlenme-
sinde droperidol ve metoclopramlde gibi klasik sayilabi-
lecek ilaglarla karsilastirmali olarak denendigi calisma-
larda, hem etkinlik hem de yan etkilerin azligi ydénlerin-
den ondansetronun 6nemli oranda daha Ustin oldugu
gosterilmistir (12).

Sonug¢ olarak major jinekolojik operasyonlarda,
anesteziden hemen o6nce yapilan 8 mg. IV ondanse-
tron, postoperatif bulanti ve kusmanin 6nlenmesinde
etkili ve yan etkileri yéoninden guvenilir bulunmustur.
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