
Preemptif analjezi kavramý, postoperatif aðrýyý ön-
lemede, cerrahi uyarý baþlamadan önce analjezik tedavi ve-
rilmesine dayanan farmakolojik bir stratejidir (1, 2). Yeni
çalýþmalar postoperatif aðrý tedavisine cerrahi öncesi
baþlanmasýnýn daha etkili olduðunu göstermektedir (1).
Postoperatif dönemde saðlanacak iyi bir analjezi, sadece
komplikasyonlarý azaltmakla kalmayýp ayný zamanda hýzlý
iyileþmeyi de saðlar (1). Bu yazýnýn amacý çocuklarda pre-
emptif analjezi konusunu derlemektir.

Cerrahi sýrasýnda, genel anestezi altýnda dahi, yaralan-
ma ile geliþen doku hasarý periferik ve santral sinir siste-
minde aðrý hipersensitivitesine yol açar (1). Periferik sensi-
tizasyon, primer duysal nöronlarda duyarlýlýk artýþýdýr ve
yüksek eþikli Ad ve C liflerindeki nosiseptörlerin, enfla-
masyon sonucu hasarlý dokudan salýnan bir çok kimyasal
mediyatörlere maruz kalmasý sonucu oluþur. Bu reseptörler
düþük eþiðe cevap verir hale gelirler ve normalde zararsýz

olan bir uyarý aðrýlý bir yanýt oluþturur. Doku hasarý ayný za-
manda santral sensitizasyon ile de sonuçlanýr. Santral sensi-
tizasyon, spinal kord arka kök nöronlarýnda artan ek-
sitabilite ile incinen doku ve bunun çevresinden kalkan
zararsýz veya noksiyöz tekrarlayýcý uyarýlarýn abartýlý bir
yanýta yol açmasý þeklinde ortaya çýkar. Ad ve C liflerinin
uyarýlmasý, presinaptik uçtan taþikinin reseptörlerini uyaran
taþikininler (P maddesi, Nörokinin A) ve NMDA reseptör-
lerini uyaran glutamatýn salýnýmýna ve yavaþ sinaptik
potansiyellerin oluþmasýna yol açar. Düþük frekanslý ve
tekrarlayan nosiseptif uyarýlar yavaþ potansiyellerde biriki-
ci etki oluþturarak arka kök nöronlarýnda uzun süreli ve
giderek artan depolarizasyon ortaya çýkarýr. Sonuçta, birkaç
saniyelik C lifleri uyarýsý arka kök nöronlarýnda birkaç da-
kikalýk depolarizasyona yol açar. Ancak santral sensitizas-
yonu, hangi miktarda uyarýnýn baþlatabileceði, sensitizas-
yonun ne kadar süreceði, daha yoðun uyarýlardaki etkinin
nasýl olacaðý konularýnda henüz bir açýklýk yoktur (2-4).

Hiperaljezi, hem hasarlý hem de saðlam çevre dokuda
oluþur ve yetersiz aðrý kontrolünün bir bulgusudur (5,6).
Böylece santral sensitizasyon oluþtuktan sonra yapýlacak
aðrý tedavileri santral deðiþiklikleri hemen ortadan kaldýra-
maz. Preemptif analjezi; santral hipersensitivitenin oluþ-
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Özet
Postoperatif aðrý çocuk hastalarda halen önemli bir sorundur.

Preemptif analjezi stratejisi, cerrahi uyaranlar ile geliþecek ardýþýk
aðrý oluþum mekanizmalarýný bu uyarýlar baþlamadan önce önleme
temeline dayanýr. Preemptif analjezi uygulamasý postoperatif aðrý
tedavisinde güncel bir yöntem olarak önerilmektedir. Postoperatif
yeterli bir analjezi hasta konforunun yanýsýra hem komplikasyon-
larý azaltmakta hem de hýzlý iyileþmeyi saðlamaktadýr.

Preemptif analjezi, oral, parenteral ve epidural teknikler
yanýsýra, lokal infiltrasyon anestezisi ve multimodal analjezi yön-
temleri ile uygulanabilmektedir. Bu yazýda çocuklarda preemptif
analjezi kullanýmý derlenmiþtir.
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Summary
Postoperative pain is a significant problem that continues to

be undertreated in the pediatric population. Preemptive analgesia
is based on administration of an analgesic before a painful stimu-
lus generates, so as to prevent the subsequent rebound mechanism.
Preemptive administration of analgesics has recently emerged as a
method to enhance pain management associated with surgery.
Postoperative analgesia proves not only patient comfort but also
better improvement and reduces complications.

Preemptive analgesia modalities including medications ad-
ministered orally, parentrally, epidurally, and also local anesthetic
infiltration and multimodal analgesia techniques can be used. In
this article preemptive analgesia in pediatric patients is reviewed.
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masýný önlemeye yönelik nosiseptif tedavi yaklaþýmýdýr
(4,6-10). Bu amaçla deðiþik preemptif analjezi modelleri
denenmektedir.

Çocuklarda preemtif etkinin deðerlendirilmesinde
Visual Analog Pain Scale (VAS), postoperatif analjezik
tüketimi ve ilk analjezik isteði süresi gibi kriterler yanýsýra,
The Faces Pain Scale (FSP), Children's Hospital of Eastern
Ontario Pain Scale (CHEOPS) ya da Modified Pediatric
Objective Pain Scale (MPOPS) kullanýlmaktadýr.

Parenteral Narkotik Uygulama

Çocuklarda en sýk uygulanan postoperatif analjezi
yöntemi intravenöz (iv) narkotik verilmesidir. Parenteral
narkotik kullanýmýnýn özel bir beceri gerektirmemesi bölge-
sel anesteziye üstünlüðüdür ve kolayca uygulanabilir (11).
Çocuklarda parenteral narkotiklerle preemptif analjezi kon-
septini destekleyen çalýþmalar henüz az sayýdadýr (1).
Çocuklarýn nöroþirürjik giriþimleri öncesi verilen tramadol
ve fentanil postoperatif aðrý tedavisinde etkili bulunmuþtur
(12). Ancak bu konuda farklý sonuçlar da vardýr. Preemptif
oral dekstrometorfan verilen tonsillektomi geçiren çocuk-
larda postoperatif aðrý ve analjezik tüketiminde azalma gös-
terilememiþtir (13).

Epidural Uygulama

Postoperatif analjezi için epidural narkotik uygulama
pediatrik hastalarda diðer yaygýn bir yöntemdir. Cerrahi
uyaran baþlamadan önce yapýlan epidural narkotikler ile iv
narkotik uygulamaya göre daha kaliteli ve uzun süreli anal-
jezi saðlandýðý belirtilmektedir (14). Ancak bu konudaki
çalýþmalarýn sonuçlarýnda da farklýlýklar göze çarpmaktadýr.
Örneðin herni tamiri yapýlan çocuklarda bupivakain ve
morfin ile yapýlan preemptif kaudal blok postoperatif aðrý
tedavisinde etkili bulunurken (15), yine benzer operasyon-
larý geçiren çocuklarda preemptif ya da postoperatif kaudal
bupivakain enjeksiyonu postoperatif aðrý yönünden farklý
bulunmamýþtýr (16).

Lokal Anestezik Uygulama

Lokal anestezik infiltrasyonu ve periferik sinir blok-
larý pediatrik postoperatif aðrý tedaviside sýklýkla yer alýr.
Adenotonsillektomi geçiren çocuklarda, anestezi indüksi-
yonundan sonra, salin veya bupivakain ile peritonsiller
infiltrasyon uygulanmýþ ve 5 dakika sonra ameliyat
baþlatýlmýþtýr. Bupivakain grubunda aðrý skorlarý düþük bu-
lunmuþ ve preinsizyonal bupivakain infiltrasyonunun bu tür
hastalarda postoperatif aðrýyý önemli derecede azaltacaðý
görülmüþtür (17). Herni ameliyatlarýnda pre- ve postinsiz-
yonal bupivakain infiltrasyonu ile postinsizyonal 30.dk.da
bupivakain yapýlan gruptaki çocuklarda preinsizyonel bupi-
vakain yapýlan gruba göre erken postoperatif dönemde aðrý
ve ek narkotik gereksinimi daha fazla olmuþtur (18).

Ýliak krista kemik greftlemesi için bölgeye insizyon
öncesi bupivakain enjeksiyonu (19) ve artroskopi giriþim-
leri öncesinde intraartiküler morfin ve lokal anestezik uygu-

lamasý (20) postoperatif aðrý tedavisi açýsýndan etkili bulun-
muþtur. Lokal anesteziklerle yapýlan epidural ve spinal
bloklar santral sensitizasyonu ve postoperatif aðrýyý ön-
lemede lokal infiltrasyon veya periferal sinir bloklarý kadar
etkili olmayabilir (1). Çocuklarda tek taraflý herni ameliyat-
larýnda, bupivakain ile preinsizyonal kaudal epidural blok
veya postinsizyonal ilioinguinal/ iliohipogastrik sinir bloðu
ve lokal bupivakain infiltrasyonu arasýnda postoperatif
aðrýyý gidermede fark bulunmamýþtýr (21). Ancak bu çalýþ-
mada iki farklý rejyonel blok farklý zamanlarda uygulanmýþ
ve preemptif analjezi konsepti araþtýrýlmamýþtýr. Günü bir-
lik herniorafi, hidroselektomi veya orþiopeksi geçiren
çocuklarda da %0.25'lik 0.5 ml/kg bupivakain ile bir gruba
insizyon öncesi bir gruba da yara kapatýldýktan sonra kau-
dal blok yapýlmýþ, aðrý skorlarý, opioid tüketimi ve taburcu
olma süreleri arasýnda fark bulunmamýþtýr. Böylece çocuk-
larda postoperatif analjezi için preinsizyonal epidural
bloðun postinsizyonal epidural bloktan üstün olmadýðý
düþünülmüþtür (22). Ateþ ve ark.nýn çalýþmalarýnda da pre-
emptif retrobulber blok ve lokal anestezik infiltrasyonu
þaþýlýk cerrahisinde postoperatif aðrý yönünden insizyondan
sonra yapýlan analjezik tedaviden farklý bulunmamýþtýr
(23). Hipospadias tamiri yapýlan çocuklarda postoperatif
analjezi için preoperatif 1mg/kg %0.5 bupivakain + 50
mg/kg morfin ile lumbar epidural blok, 1 mg/kg %0.5 bupi-
vakain ile bilateral suprapubik blok ve intramusküler 0.1
mg/kg morfin'den daha üstün bulunmuþtur (24).

Non Steroid Anti Enflamatuvar Ýlaçlarýn (NSAEÝ)
Kullanýmý

NSAEÝ'larýn primer analjezik etkileri, cerrahi doku
hasarýna baðlý enflamasyonu azaltarak periferik sensitizas-
yonu azaltmalarý veya önlemeleri ile ortaya çýkar (1).
Çocuklarda NSAEÝ'larýn preoperatif verilmesinde analjezik
etkileri olduðu, bu etkinin postoperatif dönemde de sürdüðü
gösterilmiþtir (25,26). Bilateral miringotomi yapýlan 90
çocukta, cerrahiden 30 dk önce 1 mg/kg ketorolak alanlar-
da gözlemsel aðrý skorlarý ve ek analjezik gereksinimi pre-
operatif plasebo ya da preoperatif 10 mg/kg asetaminofen
alan çocuklara göre daha az olmuþtur (25). Elektif ortope-
dik, genel ve göz cerrahi olgusu 128 çocuða, anestezi in-
düksiyonundan sonra 40 mg/kg/gün rektal ibuprofen ya da
plasebo verilmiþ ve 3 gün boyunca sürdürülmüþtür (26).
Aðrý skorlarý ve opioid tüketimi ibuprofen grubunda düþük
olmuþtur. Preemptif oral parasetamol verilen çocuklarda da
postoperatif aðrý kontrolü baþarýlý olmuþtur (27). Yaralanma
ile baþlayan ve cerrahi süresince incinen dokudan kalkan
noksiyus uyarýlar cerrahiden sonraki günlerde de sürer (1).
Cerrahi öncesi verilse bile tek doz analjezik ilaç postopera-
tif aðrý tedavisi için pek çok minör cerrahi için bile yeterli
olmayacaktýr. Cerrahi aðrý devamlý izlenmeli ve sadece pre-
operatif deðil postoperatif dönemde de hýzla tedavi edilme-
lidir (1). Devamlý iv veya epidural narkotik infüzyonu þek-
linde yapýlan hasta kontrollü analjezi çocuklarda iyi bir
postoperatif analjezi saðlar. Ancak bu tekniklerin aralýklý
epidural veya iv analjeziklerin uygulandýðý preemptif anal-
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jezi tekniklerinden üstün olup olmadýðý gösterilmelidir (1).
NSAEÝ'larýn periferik sinir bloklarý, iv narkotikler veya
epidural lokal anestezik, opioid, alfa-2 adrenoseptör ago-

nisti ve/veya ketamin karýþýmlarý gibi diðer preemptif anal-
jezik ajanlarla kombinasyonunu deðerlendiren ileri çalýþ-
malar gereklidir.

Tablo 1. Farklý çalýþmalarda elde edilen preemptif analjezi'nin etkinliðinin daðýlýmý (R: randomize, ÇK: çift kör)

Çalýþmacý Çalýþma Bilgileri Ýlaç, Yöntem Premedikasyon Genel Anestezi Preemptif
Analjezik Etki

Chiaretti ve ark. 2000 Pediatrik, Nöroþirürji, Tramadol yok N2O VAR
N=42, ÇK, R Fentanil Ýzofluran

Anand ve ark. 1999 Yenidoðan, yoðun Morfin yok yok VAR
bakým giriþimleri

Rose ve ark. 1999 Adenotonsillektomi Dekstrometorfan Dekstrometorfan N2O YOK
N=57, ÇK, R Peroral Peroral Desfluran

Katz ve ark. 1992 Toraks giriþimleri Fentanil Diazepam N2O VAR
N=42, ÇK, R Epidural Ýzofluran

Kundra ve ark. 1998 Herniorafi Bupivakain, Morfin yok N2O VAR
N=60, ÇK, R Kaudal blok Ýzofluran

Ho ve ark. 1997 Herniorafi, N=51, R Bupivakain, yok N2O YOK
Kaudal blok Halotan

Atallah ve ark. 1993 Hipospadias tamiri Bupivakain, Morfin yok Genel Anestezi VAR
N=10, R, ÇK Epidural

Altýntaþ ve ark. 2000 Pediatrik Önkol cer. Bupivakain yok Genel Anestezi YOK
N=49, ÇK, R aksiller blok

Dahl ve ark. 1994 Diz eklemi cerr. Bupivakain, Morfin Diazepam N2O, Enfluran, YOK
N=30, ÇK, R Epidural Fentanil

Holthusen ve ark. 1994 Sünnet Lidokain Midazolam N2O, Halotan YOK
N=25, ÇK, R Kaudal blok

Jebels ve ark. 1993 Tonsillektomi Lokal bupivakain yok N2O, Halotan VAR
adenoidektomi, N=22 infiltrasyonu

Ramsey ve ark. 1994 Ýnguinal herni Lokal bupivakain yok N2O, Halotan VAR
onarýmý infiltrasyonu

Gatt ve ark. 1998 Artroskopi Ýntraartiküler yok yok VAR
bupivakain, morfin

Splinter ve ark. 1995 Ýnguinal herni onarýmý Lokal ve kaudal yok N2O, Halotan YOK
N=202, R anestezi

Rice ve ark. 1990 Ambulatuar cerrahi, R Kaudal anestezi yok N2O, Halotan YOK

Ateþ ve ark. 1998 Pediatrik, Þaþýlýk Bupivakain yok Genel anestezi YOK
N=30, ÇK, R Retrobulber blok

Watcha ve ark. 1992 Bilateral miringotomi Ketorolak ve yok N2O, Halotan VAR
N=90, R, Ç asetaminofen

Maunuksela ve ark. 1992 Elektif cerrahi Rektal ibuprofen yok Genel anestezi VAR
N=128

Romej ve ark. 1996 Tonsillektomi Asetaminofen yok N2O VAR
N=28 Ýzofluran

Jamali ve ark. 1994 Göbek altý cerrahi Kaudal anestezi yok N2O, Halotan VAR
N=45, R, ÇK ve klonidin

Lee ve ark. 1994 Ortopedik cerrahi Kaudal anestezi yok Genel anestezi VAR
N=46, R ve klonidin

Fletcher ve ark. 1995 Kalça replasmaný NSAEÝ Hydroxyzine N2O, Fentanil VAR
N=60, ÇK, R Ketorolak, Ýntravenöz Ýzofluran
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Multimodal Analjezi Uygulamalarý
Multimodal analjezi postoperatif aðrý tedavisinde iki

veya daha fazla analjezik ajanýn kullanýmýný öngörür.
Çocuklarda epidural bupivakain + morfinin diðer tek ajan
kullanýlan iki modaliteden üstün olduðu gösterilmiþtir (24).
Opioid ve lokal anestezikler preemptif analjezide kombine
edilebilir. Nosisepsiyon mekanizmasý anlaþýldýkça klonidin
(alfa-2 reseptör agonisti) ve ketamin (NMDA antagonisti)
gibi ajanlarýn da santral sensitizasyonu etkileyebilecek yeri
olduðu görülmektedir (1). NMDA ve taþikinin reseptör an-
tagonistlerinin, santral sensitizasyonun önüne geçilebile-
ceði deneysel hayvan çalýþmalarýnda gösterilmiþtir (7).
Ketaminin aðrý tedavisinde opioidlere ek olarak kullanýla-
bileceði düþünülmektedir (4,7,8). Klonidin analjezik etkisi-
ni spinal kordun arka boynuzundaki pre- ve postsinaptik al-
fa-2 adrenoseptörleri etkileyerek gösterir. Ketamin ise arka
kök nöronlarýnda NMDA reseptörleri ile etkileþerek nok-
siyus nöral impulslarýn geçiþini azaltýr (1). Göbek altý ve alt
ekstremite ameliyatlarý yapýlan çocuklarda preinsizyonel
epidural 1-2 mg/kg ketamin + 1 ml/kg %0.25 bupivakain
uygulanmasý gözlemsel aðrý skorlarýný ve ek narkotik kul-
lanýmýný azaltmýþtýr (28,29). Diðer bir çalýþmada tek taraflý
herniorafi yapýlan çocuklarda epidural 0.5 mg/kg ketamin,
1 mL/kg %0.25 bupivakain veya 1 mL/kg %0.25 bupi-
vakain + 0.5 mg/kg ketamin kombinasyonu vital bulgular,
gözlemsel aðrý skorlarý, ve postoperatif analjezik kullanýmý
açýsýndan karþýlaþtýrýlmýþtýr (30). Ketamin + bupivakain
kombinasyonu uygulanan çocuklarda bupivakain grubuna
göre aðrý skorlarý daha düþük ve ek analjezik gereksinimi
daha az olmuþtur (sýrasýyla %7 ye karþý %50). Epidural ke-
tamin kullanýmýnda davranýþ deðiþiklikleri gözlenmemiþ ve
komplikasyonlar gruplarda benzer bulunmuþtur. Bu çalýþ-
malar santral etki yerleri olan ajanlarýn kombinasyonunun
preemptif verilmesinin daha üstün postoperatif analjezi
saðladýðýný desteklemektedir. Son yýllardaki preemptif anal-
jezi yöntemlerinin deðerlendirildiði çalýþmalar tablo
halinde özetlenmiþtir (Tablo 1).

Tablo'dan da görüldüðü gibi preemptif analjezi ile il-
gili çalýþmalarýn sonuçlarý çeliþkili gibi görülmekte ve pre-
emptif etkinin her zaman elde edilmediði gözlenmektedir.
Preemptif analjezi denildiðinde "Postoperatif dönemde
oluþacak aðrýnýn azaltýlmasý için preoperatif dönemde
uygulanan antinosiseptif tedavi deðil, santral hiperek-
sitabilitenin önlenmesine yönelik tedavi" anlaþýlmalýdýr
(4,7-10,31). Çeliþkili gibi görülen sonuçlarýn deðer-
lendirilmesinde þu noktalarýn da göz önüne alýnmasý gerek-
mektedir:

a) Preemptif analjezi çalýþmalarýnda hem kontrol hem
de çalýþma grubunun anestezi indüksiyonunda ve anestezi-
lerinin idamelerinde narkotikler kullanýlmaktadýr.

b) Opioidlerin santral hipereksitabiliteyi engelleyici
dozlarý tam bilinmemektedir.

c) Çalýþma ve kontrol gruplarýnda kullanýlan N2O'in
de preemptif analjezik etkisi vardýr.

d) Etik yönden erken postoperatif dönemde kontrol
grubu hastalara da aðrý tedavisi uygulanmaktadýr.

e) Postoperatif aðrýnýn deðerlendirilmesinde aðrý
yoðunluðu ile opioid tüketimi arasýndaki oran güvenilir ol-
mayabilmektedir. Hastadaki psikoloji, anksiyete ve iyileþ-
me beklentisi gibi farklýlýklar analjezi kullanýmýnda etkili
olabilmektedir.

Bu nedenlerle preemptif analjezi çalýþmalarýnda kon-
trol ve çalýþma gruplarý arasýnda anlamlý farklýlýk buluna-
mayabilir.

Sonuç olarak postoperatif aðrýyý azaltmak için no-
siseptif yolak boyunca bir çok farmakolojik hedef etki yeri
vardýr. Opioidler, lokal anestezikler ve NSAEÝ'lar gibi
klasik analjezikler halen postoperatif aðrý tedavisinde major
rol oynamaktadýrlar. Ancak NMDA antagonisti ketamin ve
alfa-2 adrenoseptör agonisti klonidin gibi analjezikler de bu
yönde katký saðlayýcý ajanlardýr. Çocuklarda, bu ajanlarýn
cerrahi öncesi verildiðinde cerrahi sonrasý aðrý baþlayýnca
verilmesine göre analjezi kalitesi ve süresinin daha fazla
olduðu anlaþýlmýþtýr.

Preemptif analjezi uygulamalarýnda, tedavinin sadece
insizyondan önce yapýlmasý yeterli deðildir. Cerrahi sýrasýn-
da ve sonrasýnda doku hasarýna baðlý santral sensitizasyon
geliþeceðinden noksiyöz uyarýlarýn etkili bir þekilde bloka-
jýna cerrahi giriþimden önce baþlanmalý, perioperatif ve
postoperatif dönemde de sürdürülmelidir.

Preemptif analjezi stratejisi, propofol, desfluran ve
sevofluran gibi genel anesteziden çabuk kurtulma saðlanan
ajanlar açýsýndan daha da önemli hale gelmiþtir ve çocuk-
larda artarak kullanýlmaktadýr (32). Pediatrik hastalarda
preemptif analjezi prensiplerinin incelendiði klinik çalýþ-
malar henüz sýnýrlý ve birbirleriyle çeliþen sonuçlar içerse
de, gelecekte yapýlacak çalýþmalarla önemi daha belirgin
olarak ortaya konabilecektir. Ancak hem etik hem de insani
nedenlerle cerrahi öncesinde aðrý baþlamadan tedavisine
baþlanmasý bir zorunluluktur (11).
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