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ÖZET 
 

Çalışmamızda; aksiller blok ile el ve ön kol cerrahisi geçirecek 

olgularda, preoperatif 1 saat önce tek doz alınan 150 mg pregabalinin; 

hemodinamik ve solunumsal parametreler, aksiller blok karakteristikleri ve 

postoperatif analjezi üzerine etkisini değerlendirmeyi amaçladık. 

Prospektif, plasebo kontrollü ve çift kör olarak planlanan çalışmamıza; 

ASA I-II grubu, 18-65 yaş arası 60 olgu dahil edildi. Olgular randomize 

edilerek Grup P (n=30) ve Grup K (n=30) olarak eşit iki gruba ayrılarak 

cerrahiden 1 saat önce Grup P olgularına 150 mg pregabalin, Grup K 

olgularına plasebo tablet verildi. Rutin monitörizasyon sonrası; 100 mg 

bupivakain, 200 mg lidokain ve 10 ml serum fizyolojik ile aksiller blok 

uygulandı. Tüm olguların solunum ve hemodinamik parametreleri, oksijen 

satürasyonları, aksiller blok karakteristikleri, Ramsay Sedasyon Skorları, 

intraoperatif ve postoperatif komplikasyonlar, Sözel Numerik Skala (Verbal 

Rating Scale=VRS) postoperatif ağrının şiddeti, ilk ağrı başlama ve ilk 

analjezik gereksinim zamanları kaydedildi. 

Hemodinamik ve solunumsal parametreler, aksiller blok 

karakteristikleri, postoperatif ilk ağrı başlama ve ilk analjezik gereksinim 

süreleri gruplar arası benzer bulunurken; postoperatif dönemde bakılan VRS 

skorları 4. ve 6. saatlerde Grup P’ de daha düşük bulundu (p=0.002, 

p=0.002). Ayrıca ilk 24 saatte Grup K’ da 1 olgunun, Grup P’ de ise 9 

olgunun analjezik gereksinimi olmadı (p=0.012).     

  Aksiller blok ile el ve ön kol cerrahisi geçirecek olgularda preoperatif 

cerrahiden 1 saat önce alınan tek doz 150 mg pregabalinin; hemodinamik ve 

solunumsal yanıtlar ile aksiller blok karekteristiklerini etkilemeksizin 

postoperatif erken dönemde postoperatif ağrıyı ve analjezik gereksinimini 

azalttığı kanısındayız. 
 
Anahtar kelimeler: pregabalin, postoperatif analjezi, aksiller blok 
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SUMMARY 
 

Effects of Pregabalin on Postoperative Analgesia After Axillary Block  
 

In this study, we evaluated the effects of single dose 150 mg 

Pregabalin administered preoperatively on hemodynamic and respiratuary 

parameters, block characteristics and postoperative analgesia to the patients 

who undergo hand and forehand surgery under axillary block. 
 In this prospective, placebo-controlled and double-blinded study, ASA 

I-II, aged between 18-65, 60 patients were included. The patients were 

randomly divided into two equal groups: Group P (n=30) received 150 mg 

Pregabalin and Group C (n=30) received placebo capsule 1 hour before the 

surgery. After rutine monitoring, axillary block was performed with 100 mg 

bupivacaine, 200 mg lidocaine and 10 ml saline. Respiratuary and 

hemodynamic parameters, oxygen saturation, axillary block characteristics, 

Ramsay Sedation Scores, intraoperative and postoperative complications, 

severity of postoperative pain with Verbal Rating Scale (VRS), first 

postoperative pain and analgesic requirement time of all patients were 

recorded. 

 While the hemodynamic parameters, characteristics of axillary block, 

first postoperative pain and analgesic requirement time were similar between 

the groups, postoperative 4. and 6. hour VRS scores were lower in Group P 

(P=0.002, P=0.002). Also 1 patient in Group C and 9 patients in Group P 

didn’t require any analgesics in first 24 hour (p=0.012). 

 We concluded that a single dose of 150 mg Pregabalin given one hour 

before axillary block for hand and forhand surgery reduces postoperative 

pain and analgesic requirements in early postoperative period without 

altering the axillary block characteristics.             

 
Key words: pregabalin, postoperative analgesia, axillary block.
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GİRİŞ 
 
 
Periferik sinir blokları, üst ve alt ekstremite cerrahisinde uygulanan 

rejyonal anestezi tekniklerindendir (1). Aynı zamanda oluşturdukları 

postoperatif analjezi, daha az fizyolojik hasar, postoperatif hızlı iyileşme ile 

birlikte genel anesteziye bağlı ventilasyon/entübasyon zorluğu olmaması ve 

bulantı, kusma, aspirasyon gibi komplikasyonların görülmemesi nedeniyle 

genel anesteziye göre daha avantajlı tekniklerdir (2). 

Aksiller brakial pleksus blokajı ilk olarak 1911 yılında Hirschel 

tarafından tarif edilmiştir. Günümüzde spinal anesteziden sonra en sık 

uygulanan rejyonal anestezi tipidir ve hasta tarafından diğer tekniklere göre 

daha iyi tolere edilir.  Aksiller teknikte el, el bileği ve ön kolun rejyonal bloğu 

sağlanmaktadır (3). Sinir hasarı, hematom, intravasküler enjeksiyon gibi 

komplikasyonlar diğer yaklaşımlara göre oldukça az görülür (1).  

Üst ekstremite periferik sinir bloklarından aksiller yaklaşımla brakiyal 

pleksus bloğu; el, el bileği, ön kol cerrahisi için uygun bir rejyonal anestezi 

tekniğidir (1). 

Üst ekstremitenin duyu ve motor inervasyonu; C5- C8 ve T1’in ventral 

dalları ile C4 ve T2’den gelen küçük dallardan oluşan servikal pleksus ile  

sağlanır. Bu pleksusun kökleri, subklavian arterle birlikte anterior ve median 

skalen kaslar arasından geçer. Burada fasya, nörovasküler kılıf oluşturacak 

şekilde sinir ve arteri sarar. Bu nörovasküler kılıf brakial pleksus bloklarının 

başarısında ve bloğun sınırlarını belirlemede önemlidir. Skalen fasya daha 

sonra aksiller kılıf olarak aksilla bölgesine devam eder. Aksiller arterin orta 

kısmı hizasında, brakial pleksus dalları kordlar halini alır (3). Bu kordlar, 

aksiller arterle ilişkisine göre lateral, mediyal ve posterior kord olarak 

adlandırılırlar.  

Lateral kord, mediyan sinirin lateral başı ve muskulokutanöz siniri; 

mediyal kord, mediyan sinirin mediyal başı ve ulnar siniri; posterior kord ise 

aksiller sinir ve radiyal siniri oluşturur.  
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Brakial pleksusu oluşturan sinirlerde, motor sinir liflerinin periferde, 

duyusal sinir liflerinin merkezde yer alması nedeniyle bloğun gelişimi şöyledir: 

Omuz ve üst kolda motor paralizi, üst kolda duyu kaybı, ön kolda motor 

paralizi, ön kolda duyu kaybıdır (1). 

 Brakial pleksus bloğu; supraklavikuler, infraklavikuler, interskalen ve 

aksiller brakial pleksus blokajı  ile gerçekleştirilebilir. 

Aksiller blok için en önemli rehberler; korakobrakial kas ve aksiller 

arterdir. Diğer dört parametre ise kılıfın geçildiğinin hissedilmesi, parestezi 

oluşması, artere girildiğinin görülmesi, nörostimulatör kullanılıyorsa kas 

hareketlerinin gözlenmesi ve son yıllarda uygulamaya giren ultrasondur. 

Bunlardan parestezi oluşması ve artere girildiğinin görülmesi artık 

günümüzde terk edilmiştir (3). 

Rejyonal anestezi tekniklerinin ponksiyon yerinde ağrı, iğne korkusu 

ve yapılan işlemin hatırlanması gibi dezavantajları vardır. Bunlar analjezi, 

anksiyoliz ve sedasyon ile amnezi sağlanarak azaltılabilir (4).  

Postoperatif ağrı; cerrahi travmaya bağlı ortaya çıkan inflamatuvar 

sürecin de eşlik ettiği ve doku iyileşmesi ile giderek azalan akut bir ağrıdır (5). 

Ağrılı uyarıları üst merkezlere geçirmede, dorsal boynuzda başlıca iki 

tip nörotransmitter rol almaktadır. Bunlar glutamat ve nöropeptidlerdir. 

Glutamat bu eksitatuar etkisini N-Metil-D-Aspartat (NMDA) reseptörünü 

kullanarak gösterir. Nosiseptif uyarıyı taşıyan 2. grup nörotransmitter ise 

nöropeptitlerdir. Bu nöropeptitler arasında P maddesi, nörokinin-A, 

kolesistokinin ve kalsitonin ilişkili peptid (Calsitonin-Gene Releated Peptid 

=CGRP) sayılabilir. Ağrılı olmayan uyaranın ağrıya yol açması yani 

allodinide; arka boynuzdaki bu nörotransmitter ve nöroregülatuar maddelerin 

sensitizasyondaki rolü de tespit edilerek, etkileri ortaya konmuştur. Nosiseptif 

transmisyon ya da modülasyonda yer alan başka reseptörler de vardır. 

Bunlar opioid (μ,κ), gama - amino bütirik asit (GABA), seratonin ve adenozin 

reseptörleridir (6).  

Pregabalin ve gabapentin ile hayvan modellerinde yapılan bazı 

çalışmalarda; bu ilaçların nöropatik ağrı ve sinir kesisi, immun antijen 

enjeksiyonu, herpes enfeksiyonu, artrit, diabet, ısıya bağlı hasar, postoperatif 



3 

ağrı gibi inflamasyon durumlarında nosiseptif davranışları azalttığı 

bildirilmiştir (7-14). Bunun tersine ne pregabalin ne de gabapentinin akut 

nosiseptif cevapları değiştirmediğini belirten çalışmalar da vardır (15, 16). 

Yapılan bazı çalışmalar; inflamasyon ya da nöropatik ağrı sırasında substans 

P, CGRP miktarı ve salınımında artış olduğunu göstermiştir (17-23). Bu 

nörotransmitterlerin artmış salınımı cAMP kaskadı ve/veya protein kinaz C 

aktivasyonu ile kendini gösterir. Sensitizasyonun protein kinaz A ve C 

yollarının aktivasyonu ile ilişkili olduğunu gösteren çalışmalar da mevcuttur 

(24-26). 

Fehrenbacher ve ark.’nın (27) sıçanlar üzerinde yaptıkları bir 

çalışmada; pregabalin ve gabapentin kullanımı ile sıçan spinal dokularında 

substans P ve CGRP salınımının sadece inflamasyon ya da protein kinaz C 

aktivasyonu sırasında azaldığı belirtilmiştir.  

Nosiseptif impulsu aktive eden bir sistem olduğu gibi bu impulsu 

inhibe eden özel bir sistem (endojen analjezi sistemi) de vardır ve bu sistemi 

aktive eden nosiseptif uyarılardır. Nosiseptif sistem aktive olduğunda sürekli 

olarak inhibe edici sistemin kontrolündedir. Çünkü afferent impuls 

eksitasyona paralel olarak spinal ve supraspinal seviyede inhibisyonu 

başlatmaktadır. Bir başka deyişle spinal kord nöronlarının eksitasyon 

derecesini, afferent uyarı ile inhibisyon arasındaki etkileşim belirler (28). 

Ayrıca afferent impulsun inhibisyonu biraz gecikmeli de olsa periferde de 

olmaktadır. Kısaca, nosiseptif impuls endojen analjezi sistemi ile hem 

santralde (spinal ve supraspinal) hem de periferde inhibe edilmektedir.  

Spinal ve supraspinal inhibisyonda başta peptidler (endorfin, 

enkefalin, dinorfin, orfanin FQ), inhibitör amino asitler (GABA, glisin) ve 

monoaminler (noradrenalin, 5-Hidroksitriptamin) olmak üzere, pürinler 

(adenosin) ve inhibitör nöropeptidler (galanin, nöropeptid Y) de rol oynarlar. 

Periferik inhibisyonun mediatörleri ise; opioid peptidler, antiinflamatuar 

sitokinler (IL-4, IL-10, IL-3) ve somatostatindir.   

 Günümüzde postoperatif ağrının kontrol altına alınabilmesi için 

dengeli yani multimodal analjezi oldukça sık kullanılır. Multimodal analjezi; 

daha güçlü analjezi ve daha az yan etki için etki mekanizması farklı iki 
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analjeziğin bir arada kullanılmasıdır (29). Ağrı oluşumundaki farklı aşamalara 

etki edecek farklı ilaçların seçilmesi ve kombine edilmesi sinerjik etkileşimle 

analjezik gereksinimini azaltacağı gibi, başarılı bir analjezi de sağlayacaktır.  

Multimodal analjezide nonsteroid antiinflamatuar ilaç (NSAİİ) kullanımı opioid 

gereksinimini %30 kadar azaltabilir. Burada amaç; opioid gereksinimini 

azaltmaktır. Santral bloklar, periferik bloklar, intraartiküler, insizyonel ve 

infiltratif uygulamalarla lokal anesteziklerin kullanımı; peroperatif ve 

postoperatif analjezik gereksinimini etkin biçimde azaltır. Özellikle periferik 

nöral blok tekniklerinde, opioid ve nonopioid analjeziklerle kombine dengeli 

analjezi rejimlerine sık başvurulur. Son yıllarda pregabalin de postoperatif 

analjezinin multimodal yönetiminde kullanıma girmiştir (30-36). Ayrıca 

ketamin, gabapentin, klonidin gibi yardımcı ilaçlara da başvurulabilir (37). 

Postoperatif ağrının azaltılmasını amaçlayan bir çok çalışmada; 

gabapentinoid (pregabalin ve gabapentin) ilaçların multimodal analjezideki 

önemi vurgulanmakta, opioid gereksinimini azaltması yanında kronik ağrı 

gelişimini önlemede de kullanılabileceği belirtilmektedir (31, 33, 36, 38-40). 

Postoperatif ağrının preoperatif dönemden başlayarak kontrol altına 

alınabileceği fikri yani “Preemptif Analjezi” kavramı ilk defa 1913 yılında ele 

alınmıştır. Woolf ve Chong (41) yaptıkları deneysel çalışmalarla; stresten 

önce uygulanan antinosiseptif tedavi ile afferent iletide meydana gelen 

değişiklikleri engelleyerek “Preemptif analjezi” adı verilen kavramın 

doğmasına yol açmıştır. Preemptif analjezi bir yandan periferik sensitizasyon 

ve santral sensitizasyonu engellerken, diğer yandan da inflamatuar ve 

nöropatik ağrı tiplerini de önleyebilmektedir (36, 42). Preemptif analjezi, 

insizyon ve inflamatuar hasara bağlı oluşacak ağrıdan korunmak ya da 

oluşacak ağrıyı azaltmak için, söz konusu ağrının yol açacağı mekanizmaları 

ortaya çıkmadan önlemek amacıyla izlenen yoldur. Burada amaç; ağrılı 

uyarana karşı oluşan periferik ve santral sensitizasyonu önleyerek primer ve 

sekonder hiperaljeziyi, allodiniyi ve dorsal boynuz hücrelerindeki reseptör 

alan değişikliklerini azaltmaktır. Cerrahi öncesi uzun etkili analjezik 

kullanılması periferik sinir sistemindeki sensitizasyon sürecini önleyip, 

postoperatif ağrının devamını ve de derecesini azaltabilir (43). Preemptif 
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analjezinin etkin bir yöntem olduğunu savunanlar postoperatif analjeziye 

yaklaşımın hem insizyonel hem de inflamatuar hasarı kapsaması gerektiğini 

savunmaktadır (44). Pasqualicci’ye (45) göre preemptif analjezi ile ilgili 

çalışmalardaki farklı sonuçların elde edilmesinde en önemli nedenin; 

konunun sadece cerrahi öncesinde başlanan analjezi olarak algılanılarak 

yeterli analjezik düzey ve yoğunluğa erişilmemesi ve analjezinin preoperatif 

dönemden başlayarak postoperatif döneme kadar sürdürülememesidir. 

Kissin (43); fizyolojik ağrı tedavisinde yeri olmayan, ancak santral 

sensizitasyon sürecini değiştirerek patolojik ağrıda etkili olabilen ajanlara 

dikkat çekmektedir. Sonuç olarak;  glutamat reseptör agonistleri ile direkt etki 

veya afferent yolun blokajı ile indirekt etki yaparak santral sensizitasyon 

önlenebilir. Bu iki yolun kombine edilmesinin klinik sonuçlardaki iyileşmeyi 

belirgin olarak arttırabileceğini ileri sürmüştür. Chizh ve ark.’nın (46) sağlıklı 

gönüllülerde elektriksel olarak oluşturulan hiperaljezi modellerinde; 

tekrarlayan oral pregabalin dozlarının hiperaljezi ve allodiniyi azalttığı, bunun 

periferik nosiseptör sensitizasyonu ile ilgili olmayıp, santral sensitizasyonu 

azaltarak etkili olduğu belirtilmiştir. Ayrıca santral sensitizasyonun nöropatik 

ve kronik ağrı oluşumunda da etkisi olduğu vurgulanmıştır.  

Postoperatif hastalarda allodini ve hiperaljezinin nedeninin; santral 

nöronların postoperatif sensitizasyonu sonucu oluşabileceği gözlemlenmiştir 

(47). Moiniche ve ark. (48), preemptif analjezi amacıyla preinsizyonel ve 

postinsizyonel yöntemlerin karşılaştırıldığı 80 çalışmayı ele alarak bunları; 

uygulama metodu ve uygulanan ajana göre sınıflamıştır. Nonsteroid 

antiinflamatuar ilaçlar, intravenöz opioidler, NMDA reseptör antagonistleri, 

çeşitli kaudal, epidural, spinal uygulamaları, periferik lokal anestezik 

uygulamaları ayrı ayrı değerlendirilmiştir. Sonuçta hiçbir uygulamada 

preinsizyonel analjezi uygulanmasının postinsizyonel analjezi ugulamasına 

göre bir üstünlüğünün olmadığı görülmüştür. Ancak “Preemptif analjezi 

yararsızdır” çıkarımının aksine Moiniche’in bu derlemedeki çıkarımı; 

preemptif analjezi ile ilgili yeni çalışmaların analjezi zamanlaması yerine, ağrı 

hipersensitivitesinin önlenmesine yönelik olması gerektiğidir. Niv ve ark. (49) 
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ise preemptif analjezi ile klinik olarak fazla önemli olmasa da istatistiksel 

olarak anlamlı derecede yararlılık gözlenebileceğini bildirmişlerdir.  

Preemptif analjezinin, özellikle multimodal analjezik müdahaleler ile 

santral sensitizasyonu önlemek için kullanılması, hem akut hem de kronik 

postoperatif ağrıyı azaltabilmektedir (50). Sonuç olarak; cerrahi uyarıya bağlı 

olarak, santral sinir sistemi yollarındaki değişiklikler veya santral 

nöroelastikiyet postoperatif ağrıyı güçlendirir, yani hiperaljezik durum 

oluşabilir.  

Başarılı bir postoperatif analjezinin, ağrıdan dolayı hastada meydana 

gelen; rahat soluk alıp verememe, kardiyovasküler sistemde iş yükünün 

artması, mobilizasyonun gecikmesi ile tromboembolik olayların gelişmesi, 

nöroendokrin ve sempatik sinir sistemi aktivasyonu ile stres yanıtın artması 

gibi etkilerinin birçoğunu önlediği bilinen bir gerçektir. Yani bu dönemde 

ortaya çıkan ağrı, organ fonksiyonlarını etkileyerek morbidite ve mortaliteyi 

olumsuz etkilemektedir (50, 51). İyi sağlanmış bir analjezi hastanın 

operasyon sonrası konforunu artırması yanında, yetersiz analjeziye bağlı 

komplikasyonları, hastane yatış süresini ve maliyetin azalmasını 

sağlamaktadır (52). 

Postoperatif ağrı tedavisinde kullanılan en önemli ilaçlardan 

opioidlerin sedasyon, baş dönmesi, miyozis, solunum depresyonu, bulantı ve 

kusma gibi yan etkileri nedeniyle kullanımı sınırlıdır (53). NSAİİ’ lar bulantı, 

dispepsi, gastrointestinal kanalda mukozal erozyon, perioperatif akut böbrek 

yetersizliği, kanama bozuklukları ve anafilaktik reaksiyonlara yol açabilir (54, 

55). Lokal anestezi yöntemleri genelde kısa ömürlü olup girişimsel işlemler 

gerekmektedir. Rejyonal bloklar, cerrahi alandan kaynaklanan periferik 

nosiseptif uyarıları baskılayarak santral sensitizasyonu önlemeye yardımcı 

olmaktadır (56). Abdominal ve ortopedik cerrahi uygulanan olgularda, 

rejyonal tekniklerin, NMDA antagonistleri gibi antihiperaljezik ajanlarla birlikte 

uygulanmasının postoperatif ağrıyı azalttığı gösterilmiştir (57). 

Cerrahi travmadan önce analjezik uygulanmasının, spinal kordda 

posttravmatik duyarlılığı ve sekonder hiperaljeziyi azaltabileceği deneysel 

çalışmalarda gösterilmiştir (58, 59). Eğer analjezik tedaviye ağrılı uyarandan 
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sonra başlanırsa, periferik hipersensitivite ve santral sinir sistemi 

hipereksitabilitesi gelişmiş olabileceğinden böyle olgularda postoperatif ağrı 

tedavisinde güçlükler yaşanabilmektedir (58). 

Pregabalin ve gabapentinin antihiperaljezik ve antiallodinik 

özelliklerinden dolayı postoperatif ağrıda faydalı olabileceğini belirten bir çok 

çalışma mevcuttur (30-36, 60, 61).   

 

 
Şekil-1: Pregabalinin kimyasal yapısı. 

 

Pregabalin ve gabapentin (gabapentinoidler) GABA analoğudur [(S) 

3 (aminometil)-5-metileksanoik asit] (27). Yapılan in vitro çalışmalar, 

pregabalinin santral sinir sistemi boyunca yayılan “Voltaja duyarlı kalsiyum 

kanallarının” yardımcı alt ünitesine (α2-δ proteini) bağlanarak [3H]-

gabapentinin yerini aldığını göstermektedir (62-66). Pregabalin, inhibitör 

nörotransmitter olan GABA’nın yapısal analoğudur, ancak fonksiyonel olarak 

benzer değildir (67). GABA benzeri mekanizmalar üzerine direkt etkisi yoktur; 

GABA A veya GABA B  reseptörleriyle etkileşime girmez, metabolik şekilde 

GABA’ya veya bir GABA agonistine dönüştürülmez, GABA geri alınımı veya 

yıkımının inhibitörü değildir. Pregabalin α2-δ alt ünitesine bağlandıktan sonra; 

depolarizasyonla indüklenmiş kalsiyum girişini azaltıp; glutamat, noradrenalin 

ve P maddesi dahil olmak üzere çok sayıda eksitatuvar nörotransmitterin 

salınımını engelleyip postsinaptik uyarılabilirliği azaltmaktadır (31, 64, 68-70). 

Bu eksitatuvar nörotransmitterlerin salınımını azaltıp; hiperaljezi ve santral 

sensitizasyonun gelişimini engelleyerek etkisini gösterir (46, 71). Pregabalin, 

hayvan modellerinde antikonvülsan, analjezik, anksiyolotik ve nöropatik ağrı 

gibi pek çok durumda aktivite gösteren yeni tanımlanmış bir etki 
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mekanizması olan potent bir bileşiktir. Elde edilen kanıtlar, hayvan 

modellerinde analjezik ve antikonvülsan aktivite için pregabalinin α2-δ 

bölgesine bağlanması gerektiğini göstermektedir. Pregabalinin olası etki 

alanları periferal, primer aferent nöron, spinal nöron ve supraspinal alanlardır 

(72). Buna ek olarak, pregabalin özellikle santral sinir sisteminde sinaptik 

bağlantıların yoğun olarak bulunduğu alanlarda, nöronal eksitabilitenin 

inhibitör modülasyonunun düzenlenmesinde yer almaktadır. Pregabalin, 

hiperaljezi ve allodini de dahil olmak üzere nöropatik ve cerrahi sonrası ağrı 

bulunan hayvan modellerinde ağrıyla ilgili davranışları önler (70).  

Pregabalin; gabapentinin bir gelişmiş hali olup, tam etki mekanizması 

belirsiz olmasına rağmen, gabapentin ile aynı bağlanma alanına ve benzer 

farmakolojik profile sahiptir (62). Pregabalinin α2-δ alt birimine bağlanma 

afinitesi gabapentinden 6 kat daha güçlüdür (73). α2-δ alt biriminin “up-

regülasyonu” hipersensitizasyon sürecinde önemli rol oynar Bu 

gabapentinoilerin her ikisinin de antikonvülsan, antihiperaljezik ve anksiyolitik 

özellikleri vardır. Ama gabapentine göre doz bağımsız emilim gibi daha iyi bir 

farmakokinetik profile sahiptir (74, 75). Ayrıca gabapentinden birkaç kat daha 

potenttir ve daha az yan etki yaratır (67). 

Pregabalin aç olarak uygulandığı zaman süratle absorbe edilip, hem 

tek hem de çoklu uygulama sonrasında tepe plazma konsantrasyonlarına 1 

saat içinde ulaşılır. Pregabalinin oral biyoyararlanımı %90 olup dozdan 

bağımsızdır. Tekrarlanan uygulama sonrasında, kararlı duruma 24-48 saat 

içinde ulaşılır. Pregabalinin absorpsiyon hızı gıdayla birlikte alındığında düşer 

ve maksimum konsantrasyonda yaklaşık %25-30 bir azalmaya, maksimum 

konsantrasyona ulaşma zamanında ise yaklaşık 2.5 saatlik bir gecikmeye yol 

açar. Yine de, pregabalinin gıdayla birlikte alınmasının pregabalinin 

biyoyararlanım derecesi üzerinde klinik açıdan önemli bir etkisi 

bulunmamaktadır. 

İnsanlarda, pregabalinin oral uygulama sonrasındaki görünen dağılım 

hacmi yaklaşık 0.56 L kg-1’dır. Pregabalin plazma proteinlerine bağlanmaz. 

Sistemik dolaşımdan esas olarak renal yolla değişmemiş ilaç şeklinde atılır. 

Ortalama eliminasyon yarı ömrü 6.3 saattir. Pregabalinin plazma klerensi ve 
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renal klerensi, kreatinin klerensiyle doğrudan orantılıdır. Böbrek 

fonksiyonlarında azalma olan veya hemodiyaliz gören hastalarda doz 

ayarlaması gereklidir. 

Cerrahi sonrası ağrının geçici nöropatik bir ağrı olduğu; gabapentinin 

ve pregabalinin postoperatif ağrıda oluşan santral nöronal sensitizasyonu 

azaltmada yararlı olduğu düşünülmektedir (76). Bu nedenle pregabalin son 

yıllarda postoperatif analjezinin multimodal yönetiminde kullanıma girmiş ve 

postoperatif ağrı gibi akut ağrı ve kronik ağrı durumlarında etkilerini gösteren 

birçok çalışma yapılmıştır (30-36, 38-40). Ancak literatür taramamıza göre; 

rejyonal anestezi ile birlikte kullanıldığını gösteren çalışma yoktur.   

Rejyonal anestezi öncesi pregabalin uygulanmasının ilk olarak 

gerçekleştirildiği bu çalışmamızda; aksiller blok ile el ve ön kol cerrahisi 

geçirecek olgularda, preoperatif 1 saat önce tek doz oral yolla alınan 150 mg 

pregabalinin; solunum ve hemodinamik yanıtlar, aksiller blok karakteristikleri 

ve postoperatif analjezi üzerine etkisini değerlendirmeyi amaçladık. 
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GEREÇ VE YÖNTEM 

 

 

Çalışmamız, Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi Sağlık Uygulama ve 

Araştırma Merkezinde 29 Nisan 2008 tarih ve 2008-9/23 nolu etik kurul onayı 

alındıktan sonra yapıldı. Aksiller blok ile el ve ön kol cerrahisi planlanan, 

Amerikan Anestezistler Cemiyeti (ASA) fiziksel sınıflamasına göre ASA I-II 

grubu, 18-65 yaş arası, 60 olgu çalışmaya dahil edildi. 

Çalışma dışı bırakılma kriterleri: 

1. Çalışmaya dahil olmak istemeyen hastalar 

2. Pregabalinin bileşimindeki herhangi bir maddeye karşı 

duyarlılığı olduğu bilinen hastalar 

3. Akut pankreatitli hastalar 

4. Galaktozemili hastalar 

5. Hamile ve emzirenler 

6. Böbrek yetmezliği olanlar 

7. Karaciğer yetmezliği olanlar 

8. Kooperasyon kurulamayanlar 

9. Aksiller bloğun kontrendike olduğu hastalar 

Tüm olgulara; operasyon öncesi çalışmanın amacı ve detayları sözlü 

bir şekilde açıklandı ve çalışmaya katılmayı kabul eden gönüllülerden yazılı 

onamları alındı. Olgular kapalı zarf yöntemi ile rastgele iki gruba ayrıldı. 

Aksiller bloktan 1 saat önce Grup P (n=30) olgularına 150 mg pregabalin, 

Grup K (n=30) olgularına dış görünüşü pregabaline benzeyen içinde etken 

madde olmayan tablet verildi. Olgular operasyon odasına alındıktan sonra 

standart DII derivasyonlu elektrokardiyografi (EKG), noninvaziv kan basıncı 

ve periferik oksijen satürasyonu (SpO2) monitorizasyonu uygulandı. Olgulara 

el sırtından iv 18 G kanül yerleştirilip, 8ml kg-1 sa-1  hızında %0.9 NaCl 

infüzyonu ve cerrahi boyunca yüz maskesi ile 5 lt dk-1 oksijen uygulandı.  

Aksiller yaklaşımlı brakial pleksus bloğu için olgular sırtüstü 

yatırıldıktan sonra, kol 90o açı ile abduksiyon ve dış rotasyona, dirsek ise 90o 

açı ile fleksiyona getirildi. Olguların aksiller bölgesi cilt antisepsisi amacıyla 
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%10 povidoniyot solüsyonu ile silindi ve solüsyonun kuruması beklendi. 

Aksillada pektoral kasın alt kenarında, arter nabzının hissedildiği en yüksek 

nokta belirlenip, arter sol elin işaret ve orta parmakları arasına alınarak tespit 

edildi. 

Aksiller blok için; bupivakain %0.5 100 mg (20 ml), lidokain 200mg 

(10 ml) ve serum fizyolojik %0.9 (10 ml) ile toplam 40 ml’lik lokal anestezik 

solüsyon  hazırlandı. Periferik sinir stimülatöründen verilen 2 mA’lik 

elektriksel akım ile; median sinir; el bileği, 2. ve 3. parmak fleksiyonu, radial 

sinir; ön kol ve parmakların ekstansiyonu, başparmak supinasyonu, ulnar 

sinir; 4. ve 5. parmak fleksiyonu, başparmak addüksiyonu, muskulokutanöz 

sinir; ön kol fleksiyonu gözlenerek lokalize edildi. Her lokalizasyondan sonra 

hazırlanan lokal anestezik solüsyonu en az üç sinir etrafına eşit volümde 10 

ml dk-1‘yı geçmeyecek hız ile enjekte edildi. 

Enjeksiyon öncesi ve enjeksiyon sırasında sık sık aspirasyon 

uygulanarak iğnenin intravasküler alanda olup olmadığı kontrol edildi. 

Herhangi bir komplikasyonun (kola yayılan şiddetli ağrı, kulak çınlaması, 

ağızda metalik tat hissi, baş dönmesi vb.) görülmemesi ile de intranöral ve 

intravasküler yerleşim olmadığına karar verildi.  

Aksiller blok uygulaması öncesi kontrol, aksiller blok sonrası ve 

intraoperatif dönemde 5., 10., 15., 30., 45., 60., 75., 90. ve 105. dk’ larda kalp 

hızı (KH), ortalama arter basıncı (OAB), SpO2, solunum sayısı, “Pin-Prick” 

testi ( 0: Duyu bloğu yok, 1: Dokunma hissi var, ağrı yok, 2: Dokunma hissi 

ve ağrı yok ), Ramsay Sedasyon Skoru (RSS) (77) (1: Hastada anksiyete 

mevcut, ajite ve huzursuz, 2: Koopere, oryante ve sakin, 3: Uyuyor, fakat 

sözlü iletişime yanıt alınıyor, 4: Uyuyor fakat yüksek sesli uyarana veya 

glabellar uyarıya ılımlı yanıt alınıyor, 5: Uyuyor ve yüksek sesle uyarana veya 

glabellar uyarıya yavaş yanıt alınıyor, 6: Uyuyor ve ağrılı uyarana yanıt 

alınamıyor), Bromage skalası (78) (0: Blok yok, kolunu kaldırabiliyor, 1: Motor 

güç azalmış ancak kol hareketli, 2: Kol hareketsiz ancak parmaklar hareketli 

3: Tam blok, elde ve kolda hareket yok) kaydedildi.   

Aksiller blok uygulaması tamamlandıktan sonra Bromage skalası ile  

motor blok değerlendirildi ve motor blok başlama zamanı (Bromage 1: Motor 
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güç azalmış ancak kol hareketli), “Pin-prick” testi ile el ve ön kolun tüm 

duyusal alanlarında anestezi oluşma zamanı tespit edilerek duyusal blok 

başlama zamanı (“Pin-prick” 1: Dokunma hissi var, ağrı yok) olarak 

kaydedildi.  

Postoperatif ağrı; Sözel Numerik Skala (Verbal Rating Scala = VRS) 

(0: Hiç ağrı yok, 10: Hayal edilebilecek en şiddetli ağrı) ile değerlendirildi. 

Olgular operasyon sonrası takip edildikleri klinikte 2., 4., 6., 8., 12. ve 24. 

saatlerde değerlendirilerek VRS’leri kaydedildi. Bunun yanında olguların 

postoperatif dönemde motor blok (Bromage 0: Blok yok, kolunu kaldırabiliyor) 

ve duyusal blok gerleme (“Pin-prick” 0: Duyu bloğu yok) süreleri, ilk ağrı 

başlama zamanı, ilk analjezik gereksinim zamanı (VRS≥4) kaydedildi. 

VRS≥4’ ün üzerinde olan olgulara NSAİİ ( tenoksikam 20 mg ) uygulandı ve 

NASİİ gereksinimi olan olgular kaydedildi. 

İntraoperatif ve postoperatif gelişen komplikasyonlar (baş dönmesi, 

halsizlik, sersemlik, kaşıntı, hipotansiyon, bradikardi, bulantı vb.) kaydedildi. 

Hipotansiyon; 60 saniye süre ile SAB’nın <90 mmHg ölçülmesi ya da kontrol 

değerine göre %20’ den daha fazla azalması olarak tanımlandı ve 5-10 mg 

efedrin ile iv tedavi edildi. Bradikardi; KH’nın 60 saniye süre ile <50 atım dk-1 

olması şeklinde tanımlandı ve 0.5 mg atropin iv ile tedavi edildi. Bulantı ve 

kusma varlığında 10 mg metoklopramid iv yapılması planlandı. Bunun 

yanında operasyon sırasında hasta ve cerrah memnuniyeti (1: Kötü, 2: Orta, 

3: İyi) ve aksiller blok sırasındaki hasta uyumu (1: Kötü, 2: Orta, 3: İyi) 

kaydedildi. Aksiller blok; ilk mobilizasyon zamanı ve hastanede kalış süresini 

etkilemediğinden kayıt alınmadı.  İntraoperatif ve postoperatif veriler çalışma 

grupları hakkında bilgisi olmayan bir anestezist tarafından kaydedildi.  

Verilerin istatistiksel analizi Uludağ Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Biyoistatistik Anabilim Dalı’nın uygulama laboratuvarında SPSS 13.0 

programı kullanılarak yapıldı. Sürekli değişkenlerde verilerin dağılım yapısına 

göre, bağımsız 2 grup arasında anlamlı fark olup olmadığını görmek için 

bağımsız örneklem t testi (Independent T-Test) ve Mann-Whitney U testi 

kullanıldı. Ortalamalarla birlikte değişkenlik ölçütü olarak standart sapma 

(ort± SS) kullanıldı. Çalışma için “post hoc power” analizi yapıldı. ROC eğrisi 
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altında kalan alan yaklaşık 0.5 olarak kabul edildiğinde çalışmamız eğrinin 

altında kalan alanın 0.18 farkı için %81 “power” sağlamaktaydı. Gruplara 

göre kategorik olarak verilmiş değişkenlerin dağılımını araştırmak için çapraz 

tablolardan yararlanılarak ki-kare testi uygulandı (Pearson ki-kare testi). 

Sonuçlar p<0.05 anlamlılık düzeyine göre yorumlandı.  
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BULGULAR 
 
 
Çalışmaya kabul edilen 60 olgudan çalışma dışı bırakılan olmadı. 

Olguların demografik verileri ve operasyon süreleri karşılaştırıldığında gruplar 

arasında istatistiksel fark saptanmadı (Tablo-1). 
 
Tablo–1:Olguların demografik verileri ve operasyon süreleri (n,ort±SS) 
 

 
 

Her iki gruptaki olguların kontrol, aksiller blok sonrası ve aksiller blok 

sonrası intraopertif dönemdeki 5., 10., 15., 30., 45., 60., 75., 90. ve 105. dk’ 

larda KH, OAB, SpO2 ve solunum sayısı değerleri grup içi ve gruplar arası 

karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmadı (Şekil 2-5). 
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ABS:Aksiller blok sonrası  

Şekil-2: İntraoperatif kalp hızı (KH) değerlerinin karşılaştırılması (ort±SS).  

 Grup P (n=30) Grup K (n=30) P değeri 
Yaş (yıl) 37.40±2.60 38.37±2.60 0.745 
Ağırlık (kg) 67.90±1.90 73.77±2.60 0.082 
Boy (cm) 168.57±1.60 169.53±1.60 0.688 
Cinsiyet (K/E) 5/25 9/21 0.222 
ASA I/II 26/4 24/6 0.492 
Operasyon süresi (dk) 77.80±6.80 81.60±8.0 0.778 
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ABS: aksiller blok sonrası 

Şekil-3: İntraoperatif ortalama arter basıncı (OAB) değerlerinin 

karşılaştırılması (ort±SS).  
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ABS: aksiller blok sonrası 

Şekil-4: İntraoperatif periferik oksijen konsantrasyonu (SpO2) değerlerinin 

karşılaştırılması (ort±SS).  
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Şekil-5: İntraoperatif solunum sayısı değerlerinin karşılaştırılması (ort±SS).  

 

Aksiller blok sonrası duyusal blok seviye (“Pin-prick” testi) ve motor 

blok (Bromage Skalası) dereceleri arasında anlamlı fark bulunmadı (Şekil 6-

7). 
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ABS: aksiller blok sonrası 
Şekil-6: Aksiller blok sonrası duyusal blok seviyelerinin (“Pin-prick” testi) 

karşılaştırılması (ort±SS). 
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ABS: aksiller blok sonrası 

Şekil-7: İntraoperatif motor blok derecelerinin (Bromage Skalası) 

karşılaştırılması (ort±SS).  

Olgularda gruplar arası karşılaştırılma yapıldığında motor ve duyusal 

blok başlama ve gerileme süreleri,  ilk ağrı başlama zamanı ve ilk analjezik 

gereksinim zamanı arasında istatistiksel fark saptanmadı. Ancak Grup K’ da 

1 olguda, Grup P’de 9 olguda ilk 24 saat içinde analjezik gereksinimi olmadı 

(p=0.012) (Tablo-2). 

Tablo-2: Motor blok başlama ve gerileme süreleri, duyusal blok başlama ve 

gerileme süreleri, ilk ağrı başlama zamanı ve ilk analjezik gereksinim zamanı, 

ilk 24 saat içinde analjezik gereksinimi olmayan olgu sayısı (ort±SS, n). 
 Grup P (n=30) Grup K(n=30) P değerleri

Motor blok başlama 
süresi (dk) 2.80±0.50 2.26±0.20 0.876 

Duyusal blok başlama 
süresi (dk) 5.23±0.60 4.47±0.40 0.374 

Motor blok gerileme 
süresi (dk) 371.53±5.81 375.23±3.00 0.395 

Duyusal blok gerileme 
süresi (dk) 447.33±39.30 400.17±20.0 0.615 

İlk ağrı başlama zamanı 
(dk) 490.33±4.60 457.33±32.30 0.355 

İlk analjezik gereksinim 
zamanı (dk) 576.83±44.13 534.31±38.49 0.237 

İlk 24 saatte analjezik 
gereksinimi olmayan 

olgu sayısı (n) 
9 1 0.012* 

* p<0.05 
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Olguların postoperatif dönemde bakılan VRS skorları; 4. ve 6. 

saatlerde Grup P’ de anlamlı olarak düşük (p=0.002, p=0.002) bulundu. 8., 

12. ve 24. saatlerde ise istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı (Tablo-3).  

 

Tablo-3: Postoperatif Sözel Numerik Skala (VRS) skorlarının 

karşılaştırılması (ort±SS). 

 Grup P (n=30) Grup K(n=30) P değerleri 

2. saat 0.23±0.10 0.47±0.10             

4. saat 0.57±0.10 1.37±0.20 0.002* 

6. saat 1.33±0.20 2.57±0.20 0.002* 

8. saat 2.00±0.20 2.93±0.20 0.115 

12. saat 1.63±0.20 2.45±0.20 0.200 

24. saat 0.60±0.10 1.14±0.10 0.349 

* Gruplar arası karşılaştırıldığında p<0.01 
 

İntraoperatif dönemde ortalama RSS değerleri her iki grupta aynı 

bulundu (Şekil-8). 
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 ABS: aksiller blok sonrası  
RSS: Ramsay Sedasyon Skoru 

Şekil-8: İntraoperatif Ramsay Sedasyon Skoru değerlerinin karşılaştırılması 

(ort±SS).  
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            İntraoperatif ve postoperatif dönemde her iki grupta komplikasyon 

gözlenmedi. 

 Aksiller blok ve cerrahi işlem sırasında hasta uyumu, hasta ve cerrah 

memnuniyeti gruplar arasında benzer bulundu (Tablo-4). 

 
Tablo-4: Aksiller blok ve cerahi işlem sırasında hasta uyumu, hasta ve 

cerrah memnuniyeti.  

 Grup P (n=30) GrupK (n=30) 
P değeri

Ortalama (min-maks) Ortalama (min-maks) 

Hasta uyumu 

(1-3) 
2.50 (2.0-3.0) 2.50 (2.0-3.0) 1.0 

Hasta 

memnuniyeti 

(1-3) 

2.50 (2.0-3.0) 2.50 (2.0-3.0) 1.0 

Cerrah 

memnuniyeti 

(1-3) 

2.50 (2.0-3.0) 2.50 (2.0-3.0) 1.0 

1:Kötü 2:Orta 3:İyi 
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TARTIŞMA VE SONUÇ 
 
 

Çalışmamızda; aksiller blok ile el ve ön kol cerrahisi geçirecek 

olgularda, preemptif analjezik etkinliğini araştırmak için preoperatif 1 saat 

önce tek doz oral yolla alınan 150 mg pregabalinin; hemodinami ve 

solunumsal parametreler ile aksiller blok karekteristiklerini etkilemeden, yan 

etki ve komplikasyon oluşturmadan postoperatif dönemde ilk 6 saatte ağrıyı  

ve  ilk 24 saatte analjezik gereksinimini azalttığını tespit ettik.  

Son yıllarda akut ağrı fizyolojisi konusundaki majör gelişmelere 

rağmen, cerrahi girişim sonrası hastaların yaklaşık %75-80’i postoperatif 

ağrıyı hissetmektedirler (36, 79). 

İlaçların preemptif olarak uygulanması ile amaçlanan, oluşacak 

merkezi sensitizasyonu engellemek ve ameliyat sonrasında daha iyi bir 

analjezi kalitesine ulaşmaktır (41, 43, 47, 80-81).  

Nöropatik ağrı ve inflamatuvar hiperaljezinin hayvan modelli 

çalışmaları; gabapentin ve pregabalin gibi GABA analoglarının, antinosiseptif, 

antihiperaljezi ve antiallodini özelliklerinin olduğunu göstermiştir (76). Santral 

nöronal sensitizasyonun postoperatif ağrı ile amplifikasyona uğrayacağı 

belirtilmiştir (41). Yapılan çalışmalardan birinde; cerrahi stimulasyon 

öncesinde preoperatif tek doz 300 mg pregabalin verilmesi ile santral 

sensitizasyonun azaltılabileceği gösterilmiştir (38). Aynı zamanda 

pregabalinin; preoperatif dönemde akut kullanımıyla antihiperaljezik 

etkinliğinin cerrahi boyunca ve sonrasında süreceği ve santral sinir sistemi 

hipersensitivitesini azaltarak kronik ağrı gibi uzun dönem etkilerin 

önlenebileceği belirtilmiştir (31, 38). Chizh ve ark.’nın (46) sağlıklı 

gönüllülerde elektriksel olarak oluşturulan hiperaljezi modellerinde; 

tekrarlayan oral pregabalin dozlarının hiperaljezi ve allodiniyi azalttığını, 

bunun periferik nosiseptör duyarlanması ile ilgili olmayıp, santral 

duyarlanmayı azaltarak etkili olduğu belirtilmiştir. Ayrıca santral 

duyarlanmanın nöropatik ve kronik ağrı oluşumunda da etkisi olduğu 

vurgulanmıştır. Pregabalinin cerrahi sonrası ağrıda kullanımını araştıran bir 
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çalışmada ise; gabapentinoid ilaçların multimodal analjezideki önemi 

vurgulanmakta, opioid gereksinimini azalttığı gibi kronik ağrı gelişimini 

önlemede de kullanılabileceği belirtilmektedir (31, 33). Pregabalinin kronik 

ağrı insidansını azalttığını gösteren başka çalışmalar da bildirilmiştir (36, 38-

40). Ayrıca cerrahi sonrası ağrı gibi akut ağrı üzerine etkilerini inceleyen 

çalışmalar da yapılmiştır. (30-36, 38, 40, 60, 61, 76, 82-84). Gabapentin 

benzeri antihiperaljezik bir ilaçla santral sensitizasyondaki düşüş akut 

postoperatif ağrıyı azaltabilir. Son yayınlar, bu antikonvülsanların nöropatik 

veya kronik ağrı sendromlu hastalar için etkili analjezikler olmalarının yanı 

sıra bu ilaçların operasyon öncesi preemptif olarak uygulandıklarında etkili 

postoperatif analjezi sağladıklarını öne sürmektedir (30, 85-87). 

Zhang ve ark.’nın (35) akut postoperatif ağrıda pregabalinin etkinliği 

ile ilgili çalışmaları irdeledikleri metaanalizde; perioperatif pregabalin 

uygulamasının cerrahi sonrası ilk 24 saatte ağrı yoğunluğunu azaltmadığı 

ancak opioid tüketimini belirgin azalttığı bildirilmiştir. Ayrıca gabapentinden 

daha potent bir gabapentinoid olduğundan pregabalinin postopertif analjezide 

daha iyi bir seçim olabileceği belirtilmiştir.  

Hayvan modelindeki bir diğer çalışma gabapentin veya pregabalinin 

naproksen ile düşük dozlu kombinasyonlarının kullanımının inflamatuvar 

ağrının klinik tedavisinde terapötik yararlar sağlayabileceğini öne sürmektedir 

(88). Hill ve ark. (60) yaptığı çalışmada lokal anestezi altında ağız cerahisi 

uygulanan 198 olguyu 4 gruba ayırarak, operasyon sonrası ağrı hissetmeye 

başladıklarında tek doz pregabalin 50 mg, pregabalin 300 mg, ibuprofen 400 

mg ve plasebo vermişlerdir. Sonuç olarak; 300 mg pregabalin verilen grupta 

400 mg ibuprofen verilen gruptan daha uzun süreli bir analjezi sağlanmış, diş 

çekimi sonrası ağrının dindirilmesinde pregabalinin ibuprofenden daha etkili 

olduğu ancak baş dönmesi, uykuya meyil ve kusma gibi yan etkilein daha sık  

gözlendiği belirtilmiştir. Reuben ve ark. (61) lomber laminektomi uygulanacak  

olguları 4 gruba ayırarak cerrahiden 1 saat önce ve 12 saat sonra olacak 

şekilde; 1. gruba plasebo, 2. gruba celecoxib 400 mg, 3. gruba pregabalin 

150 mg, 4. gruba pregabalin 150 mg ve celecoxib 400 mg vermişlerdir. 

Sonuç olarak; cerrahi öncesi ve sonrasında pregabalin kullanımının ağrının 
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azaltılmasında ve morfin tüketiminde celecoxib kadar etkili olduğu ve her iki 

ilacın kombinasyonun en etkili tedavi olduğunu bildirmişlerdir. Buvanendran 

ve ark. (40) kombine spinoepidural anestezi ile total diz protezi olan 240 

hastayı 2 gruba ayırarak 1. gruba plasebo, 2. gruba cerrahiden 2 saat önce 

300 mg, cerrahiden sonra ilk 10 gün 150 mg günde 2 kez, 11. ve 12. günler 

75 mg günde 2 kez ve 13. ve 14. günler 50 mg günde 2 kez pregabalin 

vermişlerdir. Sonuç olarak; pregabalin alan grupta, postperatif epidural ilaç 

tüketiminin ve ek bolus ihtiyacının ve cerrahiden 6 ay sonra kronik nöropatik 

ağrının daha düşük olduğu görülmüştür. Aynı zamanda bu hastalarda efektif 

eklem hareket açıklığı için gereken süreyi de kısalttığı bildirilmiştir. Spreng ve 

ark.’nın (82) diskektomi olacak 50 olguyu 2 gruba ayırarak bir gruba 

cerrahiden 1 saat önce oral 150 mg pregabalin, diğer gruba ise plasebo 

vererek, tüm olgulara parasetamol (> 60 kg ise 1300 mg, < 60 kg ise 1000 

mg) uygulamışlardır. Pregabalin alan grupta plaseboya göre erken dönemde 

ağrı skorlarının ve opioid kullanımının daha düşük olduğu bildirilmiştir. 

Benzer olarak bizim çalışmamızda da; cerrahiden 1 saat önce 150 mg 

pregabalin kullanan Grup P olgularında ilk 6 saatte VRS skorları Grup K’ ya 

göre daha düşük bulunmuş olup, ilk ağrı başlama ve ilk analjezik gereksinim 

zamanları arasında fark bulunmamıştır. Ancak ilk 24 saatte Grup K’da 1, 

Grup P’de ise 9 olguda analjezik gereksinimi olmamıştır.   

Schulmeyer ve ark. (83) preoperatif tek doz 150 mg pregabalin 

kullanımının laparaskopik gastrektomi sonrası analjezik etkisini 

araştırmışlardır. Çalışmaya 80 olgu alınmış ve bu olgular 2 gruba ayrılmış, bu 

gruplara cerrahiden 2 saat önce plasebo ve 150 mg pregabalin verilmiş. 

Postoperatif ilk 24 saatlik önemde VAS skorları ve opioid tüketimi 

kaydedilmiş. Pregabalin alan grupta VAS skorlarının, opioid kullanımının, 

bulantı, kusma ve antiemetik tüketiminin daha düşük olduğu bildirilmiştir. 

Ayrıca bu tür girişimlerde başlangıç efektif doz olarak 150 mg pregabalin 

önerilmiştir. Kim ve ark. (32) lumbar spinal füzyon cerrahisinde multimodal 

analjezi rejiminde cerrahi öncesi oral pregabalinin efektif dozunu 

araştırmışlardır. Çalışmaya 84 olgu alınmış ve bu hastalar 3 gruba ayrılmıştır. 

Bu gruplara genel anestezi indüksiyonundan 1 saat önce ve cerrahiden 12 
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saat sonra plasebo, 75 ve 150 mg pregabalin verilmiş ve cerrahiden sonra 

tüm olgulara hasta kontrollü analjezi ve VAS >5 olanlara ise ek olarak 30 mg 

ketorolak uygulanmış. Sonuç olarak; 150 mg pregabalin verilen grupta, opioid 

kullanımının ve ek analjezik ihtiyacının azaldığı, sedasyon, baş ağrısı, baş 

dönmesi, görme bozukluğu, bulantı gibi en sık görülen yan etkilerin diğer 

gruplara göre daha az görüldüğü  bildirilmiştir. 300 mg/gün pregabalin alan 

grupta daha az yan etki görülmesinin nedeninin bu grupta diğer gruplara göre 

daha düşük miktarda opioid kullanımı olduğunu düşünmekteyiz. Moore ve 

ark.’nın (39) akut ve kronik ağrı üzerine pregabalinin etkilerini inceledikleri 

çalışmada 300, 450 ve 600 mg günlük dozlarda pregabalin kullanılmış, en 

etkili tedavi dozunun ve en fazla yan etkinin 600 mg pregabalin kullanan 

grupta olduğu bildirilmiştir. Pregabalinin efektif dozunun cerrahi türüne göre 

değişebilmesi ve yan etki insidansının dozla ilişkili olarak artması göz önüne 

alındığında, çalışmamızda tek doz 150 mg pregabalini cerrahiden 1 saat 

önce uygulamayı tercih ettik. 

Rejyonal anestezi uygulamalarında ise pregabalin ve benzeri 

gabapentinoid ilaçların postoperatif analjezik etkilerinin incelendiği çalışmalar 

sınırlı sayıda olup, farklı sonuçlar elde edilmiştir (32, 89, 90). Ancak şimdiye 

kadar rejyonal anestezi ile birlikte pregabalinin kullanıldığı bir çalışma 

olmadığından biz pregabalinle aynı bağlanma alanına ve benzer farmakolojik 

profile sahip diğer bir gabapentinoid olan gabapentinle yapılmış benzer 

çalışmaları inceledik. Bunlardan bir tanesi Adam ve ark.’nın (90) yapmış 

olduğu çalışmadır. Bu çalışmada brakial pleksus bloğundan 2 saat önce 

alınan 800 mg gabapentinin postoperatif ağrı ve opioid tüketimine etkisi 

olmadığı bildirilmiştir. Bu gözlemde, gabapentinin etkin olduğu santral 

sentitizasyonun brakial pleksus bloğu ile önlenmesinin etkin olabileceği 

vurgulanmıştır. Bunun yanında Turan ve ark.’nın (89) yapmış olduğu 

çalışmada; RİVA yöntemi eşliğinde operasyona alınan elektif el cerrahisi 

olgularında, 1200 mg oral gabapentin premedikasyonunun anestezi kalitesini 

arttırdığını, turnike ağrısını ve erken postoperatif dönemde ağrı skorlarını 

azalttığını bildirmişlerdir. Benzer olarak bizim çalışmamızda da; postoperatif 
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ilk 6 saatte ağrı skorları daha düşük ve analjezik gereksinimi daha az sayıda 

olguda gerekmiştir. 

Yapılan klinik çalışmalarda intratekal ve sistemik olarak kullanılan 

adjuvan ilaçların motor ve duyusal blok süresini uzatarak postoperatif 

analjeziye katkıda bulunduğu ve opioid gereksinimini azalttığı gösterilmiştir 

(91-92). Bunlardan bir tanesi; Fassoulaki ve ark.’nın (93) yapmış olduğu 

çalışmada transüretral rezeksiyon uygulanacak olgulara, operasyon öncesi 

bölünmüş dozlar halinde 1200 mg gabapentin uygulaması sonrası; 2.2 ml 

%0.75 ropivakain ile spinal anestezi uygulamışlardır. Gabapentinin maksimal 

duyusal blok seviyesi, duyusal ve motor blok gerileme zamanı üzerine 

etkilerini araştırmışlardır. Çalışmalarında gabapentinin duyusal ve motor blok, 

seviye ve süresine herhangi bir etkisinin olmadığını bildirmişlerdir. Bizim 

çalışmamızda da benzer olarak her iki grupta duyusal ve motor blok başlama 

zamanları ile duyusal ve motor blok gerileme zamanları arasında fark 

bulunmamıştır. 

Rejyonal anestezi uygulamalarında uygulanan rejyonal tekniğe ve 

uygulanan doza bağlı hemodinamik yanıtların değiştiği bildirilmiştir (89, 90, 

93). Adam ve ark.’nın (90) yapmış olduğu çalışmada; brakial pleksus bloğu 

ile birlikte kullanılan 800 mg gabapentinin hemodinamik parametreleri 

baskılamadığı bildirilmiştir. Turan ve ark.’nın (89) yapmış olduğu çalışmada 

ise; RİVA uygulamasından 1 saat önce verilen 1200 mg gabapentinin 

intraoperatif hemodinamiyi değiştirmediği bildirilmiştir. Spreng ve ark.’nın (82) 

genel anestezi ile diskektomi olacak olgulara cerrahiden 1 saat önce 150 mg 

pregabalin vererek yaptıkları çalışmada; istatistiksel olarak anlamlı olmasa da 

1 olguda solunum depresyonu (<8/dk) görülürken, her iki grupta 

hemodinamik parametrelerin değişmediği bildirilmiştir. Schulmeyer ve ark. 

(83) genel anestezi ile gerçekleştirilen laparaskopik gastrektomi öncesi 

verilen tek doz 150 mg pregabalinin hemodinamik ve solunumsal 

parametrelerin değişmediği bildirilmiştir. Ayrıca Hill ve ark.’nın (60) lokal 

anestezi ile gerçekleştirilen diş çekiminden sonra ağrı hissedildiğinde 50 ve 

300 mg pregabalin verilerek yapılan çalışma ile Reuben ve ark.’nın (61) 

genel anestezi ile gerçekleştirilen lomber laminektomiden 1 saat önce ve 12 
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saat sonra 150 mg pregabalin kullanarak yaptıkları çalışmalarda da 

hemodinamik ve solunumsal parametrelerin değişmediği bildirilmiştir. Benzer 

olarak biz de çalışmamızda; aksiller blok uygulamasında 150 mg pregabalin 

dozunun, hemodinamik ve solunumsal parametreleri değiştirmediğini tespit 

ettik. 

Bilindiği gibi gabapentin ve pregabalin kullanımında yan etki olarak 

sedasyon görülebilmektedir. Anksiyete bozukluklarında pregabalinin 

kullanılabileceğini belirten çalışmalar da mevcuttur (82, 94-96). Spreng ve 

ark. (82) diskektomi olacak olgularda, cerrahi öncesi ve sonrası anksiyetede 

tek doz 150 mg pregabalinin etkisini araştırmışlardır. Pregabalin verilen 

grupta plaseboya göre erken dönemde ağrı skorlarının ve opioid kullanımının 

daha düşük olduğu aynı zamanda preoperatif anksiyetenin de yan etkiler 

artmadan azaldığı sonucuna varılmıştır. Tassone ve ark.’nın (94) nöropatik 

ağrı ve anksiyete bozukluklarında pregabalin kullanımını araştırdıkları 

çalışmalarında; günde 200-600 mg verilen pregabalinin ağrı skorlarını 

azalttığını, yaygın ve parsiyel anksiyete bozukluklarının tadavisinde yararlı 

olabileceğini bildirmişlerdir. Rejyonal anestezi uygulamalarında var olan 

anksiyeteden dolayı sedasyon, yan etkiden ziyade avantaj sayılabilir. 

Yaptığımız çalışmada operasyon sırasındaki Ramsay Sedasyon Skoru 

incelendiğinde iki grup arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmadı. 

Bunun sebebinin çalışmamızda pregabalinin düşük dozda kullanımı olduğunu 

düşünmekteyiz. Yüksek dozda pregabalin uygulaması anksiyeteyi azaltarak, 

istenmeyen yan etkilerde artışa neden olabilir. 

Pregabalin; yan etki sıklığı düşük, diğer ilaçlarla etkileşimi az, iyi 

tolere edilebilen bir ilaçtır. Çalışmalarda uykuya meyil, baş dönmesi, 

konfüzyon, baş ağrısı, ataksi ve kilo artışı gibi yan etkiler bildirilmiştir (32, 40, 

83, 97). Bu çalışmaların çoğu pregabalinin kronik kullanımında bildirilmiş 

olmakla birlikte, postoperatif hastalarda da en sık görülen yan etkiler baş 

dönmesi, uykuya meyil, kusma ve sedasyon olarak belirtilmiştir. Biz 

çalışmamızda postoperatif dönemde bu yan etkileri gözlemlemedik. 

Rejyonal anestezi uygulamalarında ilaca bağlı yan etkiler 

incelendiğinde; Turan ve ark.’nın (89) 1200 mg gabapentinin RİVA üzerine 
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etkilerini araştırdığı çalışmada da gabapentin grubunda 2, kontrol grubunda 3 

olguda bulantı; gabapentin grubunda 4, kontrol grubunda 2 olguda ağız 

kuruluğu; yine gabapentin grubunda 2 olguda baş dönmesi şikayeti 

bildirilmiştir. İstatiksel olarak yan etki insidansının iki grup arasında eşit 

olduğu bildirilmiştir. Bunun aksine Adam ve ark.’nın (90) yapmış olduğu 

çalışmada brakial pleksus bloğu ile birlikte kullanılan 800 mg gabapentin 

dozunda, gabapentin grubunda 7, kontrol grubunda 15 olguda bulantı-kusma; 

kontrol grubunda 15 olguda baş ağrısı bildirilmiştir. Baş ağrısı insidansının 

gabapentin ile azaldığı gösterilmiştir. Hill ve ark.’nın (60) yapmış olduğu 

çalışmada pregabalin 300 mg ile tedavi edilen 50 olgunun 24’ünde (%48) yan 

etki gözlendiği, en sık gözlenen yan etkilerin de; baş dönmesi, uykuya meyil 

ve kusma olduğu, istatistiksel olarak diğer üç grupta yan etki açısından 

farklılık olmadığı bildirilmiştir. Reuben ve ark.’nın (61) yaptığı başka bir 

çalışmada ise, bulantının; plasebo grubunda 10, kombinasyon (pregabalin 

150 mg ve celecoxib 400 mg) grubunda 2 olguda, baş dönmesi; plasebo 

grubunda 10, kombinasyon grubunda 2, celecoxib grubunda 2 olguda, 

sedasyon artmasının ise plasebo grubunda 7 olguda, kombinasyon grubunda 

ise hiç görülmediği bildirilmiştir. Moore ve ark.’nın (39) akut ve kronik ağrı 

üzerine pregabalinin etkilerini inceledikleri çalışmada 300, 450 ve 600 mg 

günlük dozlarda pregabalin kullanılmış ve en etkili tedavi dozunun ve en fazla 

yan etkinin 600 mg pregabalin kullanan grupta; bunların da sıklıkla %15 

uykuya meyil, %27-46 baş dönmesi şeklinde olduğu belirtilmiştir. Schulmeyer 

ve ark.’nın (83) preoperatif tek doz 150 mg pregabalinin laparaskopik 

gastrektomi sonrası analjezik etkisini araştırdıkları çalışmada; cerrahiden 2 

saat önce bir gruba plasebo diğer gruba 150 mg pregabalin verilmiş. 

Postoperatif ilk 24 saatlik önemde VAS skorları, opioid tüketimi ve yan etkiler 

kaydedilmiş. Pregabalin grubunda bulantı-kusma 10 olgu, ondansetron 

kullanımı ise 3.07±1.63 mg iken, kontrol grubunda ise bulantı-kusma 19 

olguda ve ondansetron kullanımı ise 6.06±4.45 mg olarak belirtilmiştir. 

Pregabalin grubunda daha az yan etki görülmesinin nedeninin; bu grupta ilk 

24 saatte kaydedilen VAS skorlarının daha düşük olmasına, opioid 

tüketiminin de kontrol grubuna göre daha az olmasına bağlı olduğunu 
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düşünmekteyiz. Çünkü opioid kullanım miktarının azalması, ona bağlı yan 

etkileri de azaltacaktır. Yaptığımız çalışmada her iki grupta da yan etki ve 

komplikasyon görülmedi. Bunun nedeninin; düşük ve tek doz pregabalin 

kullanımına bağlı olduğunu düşünmekteyiz. 

Sonuç olarak; rejyonal anestezi öncesi pregabalin uygulamasının ilk 

olarak gerçekleştirildiği bu çalışmamızda, aksiller blok uygulaması ile el ve ön 

kol operasyonu planlanan olgularda operasyondan 1 saat önce alınan 150 

mg pregabalinin; aksiller blok karekteristiklerini, hemodinami ve solunumu 

etkilemeden, yan etki ve komplikasyon oluşturmadan postoperatif dönemde 

ilk  6 saatteki ağrıyı ve ilk 24 saat analjezik gereksinimini azalttığını tespit 

ettik. Pregabalin ile ilgili yeni çalışmalar yapıldıkça çalışmamızın 

destekleneceği kanaatindeyiz. 
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