BOLUM 12

POSTOPERATIF BULANTI-KUSMA SON KLAVUZ NE
ONERIYOR ?

Halim ULUGOL?

GIRIS

Postoperatif bulanti-kusma (POBK) ameliyat sonrasinin kiigiik ama dev prob-
lemidir. Anesteziden derlenmeyi zorlastirir ve ¢ogu zaman hastalar bu durumu
postoperatif agridan daha kotii olarak degerlendirir (1). POBK genellikle sekel
birakmadan tedavi edilebilsede, derlenme odasindan ¢ikisi geciktirebilir ve has-
tanede yatirilmay1 gerektirebilir (2). Ayrica kusmaya eslik eden 6giirme cerrahi
yaranin a¢ilmasina, dsefagus laserasyonuna, aspirasyona, dehidrasyona, artmis
kafa ici basincina ve pnodmotoraksa neden olabilir.

POBK terimi tipik olarak derlenme tinitesinde veya ameliyattan sonraki 24
saat i¢cinde mide bulantisi, kusma veya 6giirmeyi tanimlamak igin kullanilir.

A-PATOFIiZYOLOJi

Bulanti-kusma santral ve periferik mekanizmalar ile baslatilabilir. Bes temel
norotransmitter reseptorii aracilik eder;

1) Muskarinik M1
2) Dopamin D2
3) Histamin H1
4) 5-hidroksitriptamin (HT)-3 serotonin
5) Norokinin-1 (NK1) — P maddesi (3).
Bu reseptorler, POBK’nin 6nlenmesi veya tedavisi i¢in hedef reseptorler ol-
maktadir.

Santral mekanizmalar: Medullada bulunan hiicrelerin (kusma merkezi) korti-
kal iletisim merkezi tarafindan uyarilmasi ile bulanti-kusma meydana gelir. Peri-
operatif donemde korku, agri, anksiyete, cevresel ipuglarina bagli sartli bulanti ve
vestibtiler sistemin uyarilmas: bulanti-kusmaya neden olabilen merkezi uyaran-

1

Ogr. Gor. Uzm. Dr., Acibadem Mehmet Ali Aydinlar Universitesi Anesteziyoloji ve
Reanimasyon AD., halimulugol@yahoo.com.tr

-121-



Gtincel Anesteziyoloji ve Agri Calismalart VIl

lardir. Ornegin timpanoplasti sirasinda, H1 histamin ve M1 asetilkolin reseptor-
leri araciligiyla iletilen vestibiiler sistemin cerrahi stimiilasyonu, siddetli POBK
ile sonuglanabilir.

Periferik mekanizmalar: Dogrudan gastrik stiimiilasyon, kan ve toksinlerin
uyarisi, enterokromaftin hiicrelerden P maddesi-serotonin salinimini indiikleye-
rek vagal ve splanknik sinirdeki 5-HT3 reseptorlerini aktive eder (4). Vagal ve
splanknik sinir afferentleri, postrema (kemoreseptor triger zone) bolgesinin ya-
kininda veya i¢inde beyin sapindaki niikleus traktus solitarius’ta son bulur. Sero-
tonerjik uyaranlarin bulanti ve kusmaya neden oldugu mekanizmalar tam olarak
anlagilamamis olsa da, bagirsak cerrahisi, kulak, burun ve bogaz cerrahisinden
kaynaklanan gastrointestinal sistemdeki kan, bu yolla mide bulantis1 ve kusmaya
neden olabilir.

[laglar ve toksinler: Anestezikler ve opioidler dahil olmak iizere ilag ve toksin-
lerin bulanti-kusmaya neden oldugu molekiiler, néral mekanizmalar karmasiktir
ve tam olarak anlagilamamuistir (5). Hem opioidler hem de inhalasyon anestezikle-
ri medullada dordiincii ventrikiil tabanindaki postrema alanini uyararak bulanti
ve kusmaya neden olabilir. Area postrema daha sonra kusma refleksini tetiklemek
i¢cin dopamin ve serotonin yoluyla santral sistemler ile iletisim kurar.

B-RiSK FAKTORLERI

Yapilan ¢ok merkezli galigmalarda profilaksi yapilmayan hastalarin %30’unda
anesteziden sonra POBK meydana gelebilecegi belirtilmistir (6). Yiiksek riskli
hastalarda POBK orani yiizde 80% kadar ¢ikabilir. POBK insidans: hasta faktorle-
rine, anestezi segeneklerine ve ameliyatin tiiriine gore degisir.

Hasta risk faktérleri: POBK riskini artiran hasta 6zellikleri, azalan risk sirasina
gore asagidaki gibi siralanabilir.

Preopertatif bulanti-kusma; POBK, bulant1 ve kusmaya neden olan bir duru-
mun (6rn. renal kolik) preoperatif donemde olmasi neticesinde goriilebilir.

Kadin cinsiyeti; Kadin cinsiyeti, POBK i¢in hastaya 6zgii en giivenilir belir-
leyicidir. Yirmi iki prospektif ¢aligma ve 95.000den fazla hastay: inceleyen bir
meta-analizde, kadin cinsiyetin POBK i¢in en giiglii prediktif faktér oldugu bu-
lunmustur (7). Cocuklarda ise puberteden 6nce kiz cinsiyetin POBK riskini artir-
madig1 belirtilmektedir.

POBK veya tagit tutmasi dykiisii; Onceden olan POBK ve/veya tasit tutma-
s1 yetiskinlerde POBK riskini artirir (8). Cocuklarda, hem 6nceki POBK o&ykiisii
hem de ebeveyn veya kardeste olan POBK 6ykiisii riski artirir (9).
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Sigara igmeme; Sigara igme durumu, POBK i¢in bagimsiz bir risk faktortdiir

(10). Sigara igme durumu genellikle cocuklar i¢in gegerli degildir ve pasif icicilige
maruz kalan ¢ocuklarda POBK riski yeterli aragtirlmamustir.

Yas; Cogu calisma, artan yasla birlikte eriskinlerde POBK'da hafif, progresif

bir diisiis oldugunu bildirmistir (7). Apfel ve ark. (11) 2200 hasta igeren prospek-
tif calismalarinda, <50 yasin anestezi sonrasi derlenme tinitesinde ve taburculuk

sonrasinda POBK i¢in bir risk faktorii oldugunu bildirdi.

Kemoterapinin tetikledigi bulanti-kusma; Kemoterapinin neden oldugu bu-

lanti-kusma 6ykiisii, POBK riskini artirabilir (12).

Anestezik faktorler: Bazilar: riski azaltmak icin degistirilebilen bir dizi aneste-

zik faktor POBK ile iliskilendirilmistir.

Anestezik teknik; Genel anestezi, rejyonel anestezi ile karsilastirildiginda
daha ytiksek POBK insidansi ile iligkilidir. Hem yetiskinlerde hem de ¢ocuk-
larda rejyonel anestezi, postoperatif agr1 i¢in opioid uygulamasini azaltarak
POBK’y1 azaltabilir.

Volatil anestezikler & total intravendz anestezi (TIVA); Volatil anesteziklerin
kullanimi POBK i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir (13). Prospektif randomi-
ze kontrollii 1180 hasta {izerinde yapilan ¢aligmada, inhalasyon anestezisinin
TIVAya gore (propofol ile yapilan) daha yiiksek POBK riski tagidigi bulun-
mustur (14)

Intravenéz (IV) anestezikler; Etomidat, anestezi indiiksiyonu igin yaygin ola-
rak uygulanan dozlarda bagimsiz olarak POBV’yi artirmaz. Perioperatif dii-
stik doz ketamin, postoperatif agr1 ve opioid gereksinimlerinin azalmasiyla
birlikte POBK’y1 azaltabilir (15).

Nitroz oksit (N20); N2O icermeyen anestezi ile karsilastirildiginda, N20O
alan ozellikle yiiksek riskli yetiskinlerde ve ¢ocuklarda POBK riski hafif de
olsa artirabilir (13).

Anestezi suresi; Volatil anesteziklerle daha uzun siireli anestezi POBK riskini
artirabilir (16). Anestezik dozundaki artisa ek olarak, daha uzun prosediirler
daha invaziv olma egilimindedir ve kisa prosediirlerden daha yiiksek posto-
peratif opioid dozlarinin uygulanmasini gerektirme egilimindedir.

Opioid kullanimi; Cok sayida ¢aligma, perioperatif opioid uygulamasinin
doza bagl bir sekilde POBK insidansini artirdigini gostermistir (17). Opio-
id uygulamasini azaltan veya ortadan kaldiran multimodal perioperatif agr1
kontrol stratejileri, POBK insidansini azaltir (18).

Sugammadeks & neostigmin; Noéromiiskiiler blokerler edici ajanlarin igin
reversal ilaglari, POBK {izerindeki olas: etkilerine dayali olarak se¢miyoruz.
Literatiirde sinirh sayida ¢aligma calisma vardir ve se¢im konusunda goriis
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birligi yoktur. Cochrane veritabanindan yayimlanan metaanalizde neostig-
min yerine sugammadeks kullanildiginda POBK riskinin azaldigi bulmustur.
Bununla birlikte, bu ¢alismadan elde edilen sonuglar, ¢aligma hastalarinin
POBK igin preoperatif risk faktorlerinin kapsamli sekilde belirtilmedigi i¢in
etki giicii sinirlidir (19).

o Ameliyat tiirii; Ameliyat tiriiniin POBK insidansi tizerindeki etkisine iliskin
arastirmalar geligkili sonuglar bildirmistir. En iyi kanitlar, kolesistektomi, jine-
kolojik ve laparoskopik prosediirlerin, diger cerrahi prosediirlerle karsilastirildi-
ginda orta derecede artmis POBK riski ile iligkili oldugunu gostermektedir (7).

C-KLAVUZLAR

Kilavuzlar, temel POBK risklerinin yonetimi, profilaksi segenekleri ve acil kurtar-
ma tedavilerine yonelik kurumsal tavsiyeler igerirler. Ge¢miste yayinlanan klavuz-
lar daha ¢ok spesifik hasta gruplarini ele almiglardir. Bu boliimde tartisacagimiz
son klavuz ise daha kapsamli hasta grubunu incelemistir. Ek olarak son klavuz,
ikinci nesil 5-hidroksitriptamin 3 (5-HT3) reseptor antagonistleri, norokinin 1
(NKT1) reseptor antagonistleri ve dopamin antagonistleri gibi yeni ilaglara yone-
lik kanitlara odaklanmaktadir (20). Yazinin buradan sonraki boliimiinde Gan ]
ve ark’nin Anest-Analg (Anesth.Analg 2020;131:411-48) dergisinde yaymnlanan
POBK i¢in dordiincii konsensusundaki onerilerden bahsedilecektir.

POBK’nin optimal yonetimi karmasgik bir siirectir. Farkli farmakokinetik, et-
kinlik ve yan etki profillerine sahip ¢ok sayida antiemetik vardir, dolayisiyla uy-
gun antiemetik se¢imi klinik duruma bagl olacaktir. POBK profilaksisinin yara-
rinin ayrica yan etki riski ile dengelenmesi gerekir.

Dordiinci kilavuzun hedefleri su sekilde belirlenmistir:

1. Yetiskinlerde ve ¢ocuklarda POBK risklerinin giivenilir belirteglerini belirle-
mek

2. POBK i¢in bazaldeki riski azaltan miidahaleler olusturmak

3. Farmakolojik olmayan miidahaleler dahil POBK profilaksisi i¢in bireysel an-
tiemetik ve kombinasyon terapilerinin etkinligini degerlendirmek

4. Antiemetik profilaksinin optimal dozunu ve zamanlamasini belirlemek

5. POBK yonetim stratejilerinin maliyet etkinligini degerlendirmek

6. POBK’nin risk siniflandirmasini, risk azaltmasini, profilaksisini ve tedavisini
ozetlemek icin bir algoritma olusturmak

Belirli bir klinik durum i¢in olusturulan tiim klavuzlarda literatiirdeki kanit
diizeyi benzer sekilde siniflanmaktadir. Tablo-1 de literatiiriin kanit diizeyi sinif-
lamasi goriilmektedir.
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Tablo 1: Kanit diizeyi siniflamasi

Kategori A: Destekleyici literatiir (Supportive)

Randomize kontrollii arastirmalar, belirli bir klinik sonug icin klinik miidahaleler
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar bildirmektedir.®

Diizey 1: Literatiir, cok sayida randomize kontrollii ¢alisma igerir ve toplu bulgular
meta-analizle desteklenir.

Diizey 2: Literatiir, ¢ok sayida randomize kontrollii ¢alisma icermektedir, ancak bu
kilavuzlarin amaglar1 dogrultusunda gegerli bir meta-analiz yapmak i¢in ¢alismalarin
say1s1 yetersizdir.

Diizey 3: Literatiir, tek bir randomize kontrollii caligma icermektedir.

Kategori B: Fikir verici literatiir (Suggestive)

Gozlemsel ¢aligmalardan elde edilen bilgiler, klinik miidahaleler ve klinik sonuglar
arasinda faydali veya zararli iliskilerin ¢ikarimini saglar.

Diizey 1: Literatiir, klinik miidahalelerin veya kosullarin gozlemsel karsilastirmalarin:
(6rnegin, kohort, vaka kontrol arastirma tasarimlari) icerir ve belirli bir klinik sonug
i¢in klinik miidahaleler arasinda istatistiksel olarak anlaml farklar1 gosterir.

Diizey 2: Literatiir, iliskisel (6rnegin, rolatif risk, korelasyon) veya tanimlayici istatis-
tiklerle karsilastirmali olmayan gozlemsel ¢aligmalar igerir.

Diizey 3: Literatiir vaka sunumlarini igerir.
Kategori C: Tartismal literatiir (Equivocal)

Literatiir, klinik mtidahaleler ve klinik sonuglar arasinda yararli veya zararl iliskiler
olup olmadigini belirleyemez.

Diizey 1: Meta-analiz, gruplar veya kosullar arasinda anlamli farklar bulmadi (P > .01).

Diizey 2: Calisma sayis1 meta-analiz yapmak i¢in yetersizdir ve (1) randomize kont-
rollii aragtirmalar gruplar veya kosullar arasinda anlaml farklar bulmamistir veya (2)
randomize kontrollii aragtirmalar tutarsiz bulgular bildirmistir.

Diizey 3: Gozlemsel calismalar tutarsiz bulgular bildirir veya faydali veya zararl iligki-
lerin ¢ikarimlarina izin vermez.

Kategori D: Yetersiz kanit (Insufficient)
Literatiirde bilimsel kanit eksikligi asagidaki terimlerle agiklanmaktadir.

Yetersiz: Mevcut literatiir, klinik miidahaleler ve klinik sonuglar arasindaki iligkileri
degerlendirmek i¢in kullanilamaz. Literatiir ya Rehberin “Odak” kisminda tanimlanan
icerik kriterlerini karsilamiyor ya da metodolojik kaygilar nedeniyle bulgularin net bir
sekilde yorumlanmasina izin vermiyor (6rnegin, ¢alisma tasariminda veya uygulama-
sinda kafa karisikligy).

Bilinmeyen: Belirlenmis hi¢bir ¢alisma, miidahaleler ve sonuglar arasindaki belirtilen

iliskileri ele almaz.

American Society of Anesthesiologists Task Force on Acute Pain Managementin izniyle uyarlan-
mustir, “Practice Guidelines for Acute Pain Management in the Perioperative Setting: An Upda-
ter by American Society of Anesthesiologists Task Force on Acute Pain Management,”

Anesthesiology, 2012;116:248-273.25

@ Istatistiksel anlamlilik diizeyi P < .05 olarak belirlendi.
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Tablo-2 de ise eriskinlerde POBK i¢in kabul edilen risk faktorleri literatiirdeki ka-
nit diizeyi ile birlikte goriilmektedir. Giris kisminda genel bilgilerde de belirtildigi gibi
rejyonel anestezi yerine genel anestezi, volatil anestezikler ve postoperatif opioidlerin
kullanilmasi A1 ile en yiiksek kanit diizeyinde risk faktorii olarak kabul edilmektedir.

Tablo 2: Eriskinlerde POBK icin risk faktorleri

Genel olarak pozitif =~ Kadin cinsiyeti (B1)
POBK veya tasit tutma 6ykiisii (B1)
Sigara Igmeme (B1)
Geng yas (B1)
Genel & rejyonel anestezi (A1)
Volatil anestezikler ve nitroz oksit kullanimia (A1)
Postoperatif opioidler (A1)
Anestezi siiresi (B1)
Ameliyat tiirti (kolesistektomi, laparoskopik, jinekolojik (B1)
Celigkili ASA fiziksel durumu (B1)
Menstrual siklus (B1)
Anestezi uzmaninin deneyimi (B1)
Perioperatif aglik (A2)
Kanitlanmamis veya  VKI (B1)
sinirh klinik iligki Anksiyete (B1)
diizeyi Nazogastrik tiip (A1)
Migren (B1)
flave oksijen (A1)
Kisaltmalar: ASA, Amerikan Anestezistler Dernegi; VKIi, viicut kitle indeksi; POBK, postoperatif
bulant1 ve kusma. al saatten fazla nitréz oksit kullanimai.

Risk Skorlari;

Risk skorlarinin kullanilmasinin POBK oranini azalttig1 gosterilmistir ve tedavi-
yi yonlendirmek i¢in kullanilabilecegi belirtilmektedir (21). Anestezi uygulanan
hastalarda yaygin olarak kullanilan risk skorlar1 Koivuranta skoru ve Apfel sko-
rudur (6, 22). Apfel basitlestirilmis risk skoru 4 prediktif faktore dayanmaktadir:
kadin cinsiyet, POBK ve/veya tasit tutmasi Oykiisii, sigara icmeme durumu ve
postoperatif opioid kullanimi (Sekil 1).

Sekil-1 Apfel Skoru

Risk Faktorii

Kadin cinsiyet

Sigara igmeme
POBK/Tasit tutma oykiisit
Postop opioid

Toplam puan

=1 — = — =
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POBK insidans1 0, 1, 2, 3 ve 4 risk faktorleri sirastyla yaklasik %10, %20, %40,
%60 ve %80dir. Skorlama, 0-1, 2 veya 3+ risk faktorii olan hastalari sirasiyla “dii-
sk, “orta” ve “yiiksek” risk kategorileri olarak siniflandirir. Koivuranta skoru ise,
4 Apfel risk belirtecinin yani sira 60 dakikadan uzun ameliyat siiresini de igerir.
Risk skorlart POBK insidansini tahmininde %65 ile %70 arasinda duyarlilik ve
ozgiillige sahiptir. Bu nedenle bazi uzmanlar ve yayinlar, risk skorlar1 tam olarak
prediktif olmadig1 i¢in tiim hastalara 1 veya 2 antiemetik verilmesini dnermistir.

Pediatrik hastalarda POBK riski degerlendirmesi; Cocuklarda POBK risk fak-
torleri yetiskinlerdekinden farklidir (23) ve Tablo 3’ de 6zetlenmistir.

Tablo-3 Pediatrik POBK yonetimi

1-Risk faktor-  Preoperatif Intraoperatif Postoperatif
leri Yas >3 Sasilik cerrahisi Uzun etkili opi-
POBK/Tasit tutma  Adenotonsillektomi oidler
oOykiisii Otoplasty
Aile oykiisii Cerrahi 230 dakika

Postpubertal donem Volatil anestezik
Anti-kolinesteraz

2-Risk sinifla-  Risk faktorii yok 1-2 risk faktorii >3 risk faktori
mast DUSUK RiSK ORTA RISK YUSKEK RiSK
3-Profilaksi Dusiik risk Orta risk Yiiksek risk

Hi¢ yada 5HT3 5HT3 antagonisti 5HT3 antagonisti

antagonisti yada + +

deksametazon deksametazon deksametazon

+ TIVAYy1 diisiin

4-Kurtarma Profilaksiden farkli grup ilag kullan
tedavisi Droperidol, prometazin, dimenhydrinate, metoklopramid

Akupunkturu akilda tut

ERISKINLERDE RiSKIN AZALTILMASI

Peroperatif donemde yapilacak bazi degisiklik ve tedaviler ile hastalarin bazalinde
olan riskleri azaltilabilir. Bu 6nlemler Tablo 4 de 6zetlenmistir.

Tablo 4: Eriskinlerde POBK riskinin azaltilmasi

Rejyonel anestezi yaparak genel anesteziden kaginma (A1)

Anestezi indiiksiyonu ve idamesi i¢in propofol kullanimi (A1)

1 saatten uzun siiren ameliyatlarda nitroz oksitten kaginma (A1)

Volatil anesteziklerden kaginma (A2)

Intraoperatif (A2) ve postoperatif opioidlerin (A1) en aza indirilmesi
Yeterli hidrasyon (A1)

Noromiiskiiler blokaji tersine ¢cevirmek i¢in sugammadeks kullanmak (A1)
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PEDIATRIK HASTALARDA RiSKiN AZALTILMASI

Pediatrik popiilasyondaki yeni literatiirler, eriskinlerde oldugu gibi ¢ocuklarda da
POBK igin baslangig riskini azaltmada TIVA (A1), liberal siv1 tedavisi (A3) ve opioid
azaltma tekniklerinin (A1) kullanilabilecegini dogrulamaktadir (24). Opioid-azal-

tic1 tekniklerin, POBK i¢in temel riskin azaltilmasindaki 6nemi devam etmektedir.

Eriskinlerde POBK profilaksisinde kullanilan ilaglarin dozu ve zamanlamasi

Tablo 5 de 6zetlenmistir.

Tablo 5: Eriskin POBK profilaksi 6zeti

ILAC
Amisulpride
Aprepitant
Casopitant
Dexamethasone
Dimenhydrinate
Dolasetron
Droperidol
Ephedrine

Granisetron
Haloperidol

Methylprednisolone
Metoclopramide
Ondansetron

Palonosetron
Perphenazine
Promethazineaa
Ramosetron
Rolapitant

Scopolamine

Tropisetron

DOZ

5mg

40 mg PO
150 mg PO
4-8 mg IV

1 mg/kg IV
12.5 mg IV
0.625 mg IV
0.5 mg/kg IM
0.35-3mg IV

0.5 to <2 mg IM/
v

40 mg IV

10 mg
4mgIV

8 mg/ ODT
0.075 mg IV
5mglIV

6.25 mg
0.3mgIV
70-200 mg PO

Transdermal
patch

2mgIV

KANIT
A2
A2
Al
Al
Al
A2
Al
A2
Al

Al

A2
Al
Al

Al
Al
A2
Al
A3

Al

Al

ZAMANLAMA
Indiiksiyonda
indiiksiyonda
Indiiksiyonda
Indiiksiyonda

Cerrahi sonunda
Cerrahi sonunda

Cerrahi sonunda

Cerrahi sonunda

Cerrahi sonunda
Indiiksiyonda

Onceki aksam yada
cerrahiden 2 saat
once

Cerrahi sonunda

KANIT
A2
A2
Al
Al

A2
Al

Al

Al

A2

Al

Bu tavsiyeler kanita dayalidur. Tiim ilaglarin POBK i¢in FDA endikasyonu yoktur. Ilaglar alfabe-

tik olarak siralanmugtr.

Kisaltmalar: FDA, Gida ve Hac; idaresi; IM, kas i¢i; IV, intravendz;
ODT, agizda pargalanmuis tablet; PO, agizdan;

* FDA Kara kutu uyarisi.
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Eriskin hastalarda POBK yonetimi de Tablo 6da 6zetlenmistir

Tablo 6: Eriskin POBK yonetimi

Kadin cinsiyet

Geng yas

Sigara icmeme

Cerrahi tipi

POBK/Tasit tutma oykiisii
Opioid analjezi

1-Risk faktorleri

Minimal dozda volatil anestezik, nitroz oksit ve neostigmin
2-Risk azaltma Rejyonel anesteziyi akilda tut
Opioid azaltic1 analjezi stratejileri

Riski belirle ve anti-emetik tedaviyi yonlendir
3-Risk siniflamas1 1-2 risk faktor: 2 ajan ver
>2 risk faktor: 3-4 ajan ver

5HT3 reseptor antagonistleri, antihistaminikler, kortikos-
4-Profilaksi teroidler, dopamin antagonistleri, propofol anestezisi, NK1
reseptor antagonistleri, antikolinerjikler akupunktur

5-Kurtarma tedavisi Profilaktik ilaclardan farkli grup anti-emetik kullan

5HT3 RESEPTOR ANTAGONISTLERI

Ondansetron: En yaygin kullanilan 5HT3 reseptor antagonisti ajandir. POBK yo-
netiminde ‘altin standart’ olarak kabul edilmektedir (A1).

Dolasetron: POBK’nin 6nlenmesi ve tedavisi i¢in oldukeca spesifik ve sensitif
bir 5-HT3 reseptor antagonistidir (A2). Dolasetron, QT uzamasina iliskin endise-
ler nedeniyle artik ABD'de pazarlanmamaktadir. Onceki kilavuzlardan herhangi
bir degisiklik yoktur.

Granisetron: Diger birinci nesil 5-HT3 reseptor antagonistleri ve deksameta-
zon 8 mg ile karsilagtirildiginda benzer POBK etkinligine sahiptir (A1). 2014 ki-
lavuzlarindan bu yana bildirilecek yeni bir degisiklik yok

Tropisetron: Kompotetif ve selektif bir 5-HT3 reseptorii antagonistidir. Co-
gunlukla kemoterapinin neden oldugu bulant1 ve kusma i¢in kullanilan antieme-
tik 6zelliklere sahiptir. ABD'de onaylanmamakla birlikte Avrupa ve Asyada kulla-
nilmaktadir. Onceki kilavuzlardan herhangi bir degisiklik yoktur.

Ramosetron: Japonya ve Giineydogu Asyada ruhsath ikinci nesil bir 5-HT3
reseptor antagonistidir ve erkeklerde mide bulantisi, kusma ve diyarenin baskin
oldugu irritable bagirsak sendromunun tedavisi i¢cin onaylanmistir. POBK’nin
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onlenmesi ve tedavisi igin en etkili yetiskin dozu ve uygulama yolu 0,3 mgdir.
PCA opioid infiizyonuna eklendiginde etkili bulunmustur.

Palonosetron: Ikinci nesil bir 5-HT3 reseptdrii antagonisti olarak 40 saatlik
bir yarilanma 6mri, allosterik baglanma ve 5-HT3/nérokinin 1 (NK1) reseptorii
inhibisyonu vardir.

NK1 RESEPTOR ANTAGONISTLERI

Aprepitant: Oral ve parenteral (fosaprepitant) formlarda bulunan, 40 saatlik yar1
omre sahip bir NK1 reseptor antagonistidir (A1). Tiim dozajlarin (40, 80 ve 125
mg), Aprepitant insidansini azaltmada daha etkili oldugu gosterilmistir. NK1 re-
septoril antagonistleri, mide ve beyin cerrahisi gibi ameliyat sonras1 kusmanin
¢ok istenmedigi durumlarda yararl profilaktik antiemetikler olabilir. NK1 resep-
torii antagonistlerinin kullanimi, ondansetron ile karsilagtirildiginda ilk kusma
epizoduna kadar gegen siireyi geciktirebilir.

Casopitant: POBK kullanim1 i¢in onaylanmamuigtir.

Rolapitant: Rolapitant, 180 saatlik yar1 6mrii nedeniyle POBK'de etkili olabi-
lecek uzun etkili bir NK1 reseptor antagonistidir. Rolapitantin POBK kullanimi
i¢in onaylanmamustir.

Vestipitatnt: Diger NK1 reseptor antagonistlerine benzer sekilde POBK igin
yararli olabilecegini diisiniilmektedir (A3).

KORTIKOSTEROIDLER

Deksametazon: Perioperatif glukokortikoidler uzun yillardir POBK insidansim
azaltmak i¢in kullanilmaktadir. $u anda 6nerilen deksametazon dozu 4 ila 10 mg
arasinda degismektedir. 8 mg (0.01 mg/kg) veya daha yiiksek dozlarda deksame-
tazon kullanimini pozitif sonuglarla degerlendiren galigmalarin sayisinda artis
olmustur (Al).

Diger Kortikosteroidler: Diger kortikosteroidlerin, POBK ve analjezik etkile-
rin azaltilmas1 agisindan deksametazon ile benzer etkinlige sahip oldugu goriil-
mektedir. Yakin tarihli bir meta-analiz, diz artroplastisinde perioperatif steroidle-
rin postoperatif agriy1 6nemli 6l¢iide azalttigini bildirdi (25). Metilprednizolonun
hem diistik (40 mg) hem de yiiksek (125 mg) dozlarinin POBK’yi azaltmada etkili
oldugu gosterilmistir.
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ANTIDOPAMINERJIKLER

Amisiilprid: Amisiilprid, bir dopamin D2, D3 reseptor antagonistidir. Oral bir an-
tipsikotiktir (50-1200 mg/giin dozda). Son zamanlarda POBV tedavisi i¢in bir IV
formiilasyonu onaylanmustir.

Droperidol: Droperidol, 0.625-1.25 mg’lik dozlarda POBK profilaksisinde et-
kilidir (A1). Ameliyat sonras: donemde antiemetik etkinligi optimize etmek i¢in
ameliyat sonunda uygulanmasi 6nerilir (A1).

Haloperidol: Haloperidoliin antiemetik olarak kullanimi1 FDA onayl degildir,
ancak FDAnin droperidol tizerindeki kara kutu uyarisinin ardindan POBKde
kullanimina olan ilgi artmustir. 0,5-2 mg’lik diigiik dozlar, etkinlik ve QT uzamasi
dahil yan etkilerle PONV profilaksisi igin etkilidir ve 5-HT3 reseptorii antago-
nistlerinden farkl: degildir ( A1).

Metoklopramid: 10 mg metoklopramid dozunun antiemetik etkinligi belirsiz-
dir. Daha 6nceki bir meta analiz, bu dozun klinik olarak bir antiemetik etkisinin
olmadig1 sonucuna varmistir (26).

Perfenazin: Perfenazin, atipik bir antipsikotik ve bir dopamin reseptorii anta-
gonistidir. Sinirl veriler, 6nerilen dozun 5 mg IV (A1) oldugu perfenazinin, uyu-
sukluk veya sedasyonda artis olmaksizin POBK profilaksisi igin etkili oldugunu
gostermektedir.

ANTIHiISTAMINIiKLER

Dimenhidrinat ile plaseboyu karsilastiran ¢alismalarin bir meta-analizi, posto-
peratif erken ve ge¢ donem icin etkili oldugunu 6ne siirdii (A1) (27). Bununla
birlikte, POBV’nin yonetimi i¢in kullanildiginda optimal dozlama, zamanlama ve
yan etki profili belirsizdir.

ANTIKOLINERJiKLER

Transdermal skopolamin derlenme tinitesinde POBK profilaksisi i¢in ve postope-
ratif 24 saat boyunca etkilidir. Etki baglangic1 2-4 saattir ve ameliyat 6ncesi veya
bir gece 6nce uygulanabilir. Olumsuz olaylar genellikle hafiftir, en yaygin olarak
gorme bozukluklari, agiz kurulugu ve bas donmesidir (A1).

NON-FARMAKOLOJIK PROFILAKSI

Perikard 6 Akupunktur Noktasi (PC6) Stimiilasyonu: 7667 denekle yapilan 59 ¢a-
lismayi igeren giincellenmis bir Cochrane derlemesi, PC6 stimiilasyonunun, pla-
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seboya kiyasla bulanti, kusma ve kurtarici antiemetik ihtiyaci riskinde 6nemli bir
azalma ile iligkili oldugunu bildirmistir (A1) (28).

Swv1 tedavisi: Yeterli hidrasyon, POBK riskini azaltmak i¢in etkili bir stratejidir.
Bu, perioperatif aglik siiresini en aza indirerek veya klinik 6volemiyi siirdiirmek
icin ek IV siv1 kullanarak elde edilebilir. Yakin tarihli bir Cochrane incelemesi,
ilave kristalloidlerin (10-30 mL/kg) hem erken hem de ge¢ POBK riskini ve ayrica
kurtarici antiemetiklere olan ihtiyaci azalttigini gostermistir (A1).

Sakiz: GA altinda laparoskopik veya meme cerrahisi gegiren kadin hastalarda
POBK tedavisi i¢in sakizin ondansetrondan agag1 olmadigini 6ne siiren 1 kiigiik
pilot ¢alisma ile sakiz, POBK tedavisi i¢in umut vaat ediyor (A3)

SONUC

Giincellenmis POBK kilavuzlari, yetiskinlerde ve ¢ocuklarda POBK yonetimi-
ne iliskin kapsamli kanita dayali klinik oneriler saglamak {izere tasarlanmistir.
Kilavuzun bu yinelemesindeki 6nemli bir degisiklik, yetersiz profilaksi riskini
azaltmak amaciyla yetigkinlerde 1 veya 2 risk faktorii olan hastalarda multimodal
POBK profilaksisi uygulamak yoniindedir. Bununla birlikte, hasta ve cerrahi fak-
torlere dayali olarak multimodal profilaksinin fayda ve risklerinin degerlendiril-
mesinde klinisyenin takdirine bagli kalinmasi tavsiye edilir. Kombinasyon teda-
visi, minimum etkili dozlar kullanilarak farkli siniflardan ilaglardan olusmalidir
ve ila¢ se¢imi hasta faktorlerinin yani sira kurumsal politika ve ila¢ mevcudiyeti
tarafindan belirlenecektir.

Cocuklarda, orta veya yiiksek risk altindakilerde multimodal POBK profilak-
sisinin kullanilmasini hala tavsiye edilmekte ve birinci basamak miidahaleler ola-
rak opioid ve volatil anestezi koruyucu stratejilerle bir 5-HT3 reseptor antagonisti
ile deksametazon kullanimini 6nerilmektedir. POBK gelisen hastalarda, onceki
profilaksi uygulamasi degerlendirilmeli ve kurtarma tedavisi, profilaksi i¢in kul-
lanilanlardan farkl bir siniftaki ilaglardan olugmalidir. Kisa etkili bir antiemetigin
(ondansetron veya droperidol gibi) uygulanmasindan bu yana 6 saatten fazla za-
man gectiyse, baska secenek yoksa tekrar dozu diisiiniilebilir. POBK profilaksi-
sinden farkli olarak, POBK kurtarma tedavilerinin etkinligine dair kanitlar, hem
monoterapi hem de kombinasyon tedavisi agisindan sinirhidir.

Kurumsal diizeyde, bir POBK yonetim protokoliiniin tasarimi ve uygulan-
masl, tedavilerin maliyet etkinligini ve ilaglarin mevcudiyetini dikkate almalidir.
Hastalar bireysel olarak belirli antiemetik siniflarina yanit vermeyebileceginden,
kurumlarin en az 4 siniftan antiemetik saglamasi 6nerilmektedir. Yogun bir klinik
ortamda, en az 2 ilag ve yiiksek riskli hastalarda ek bir antiemetik ile daha liberal
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bir multimodal profilaksi uygulanmasi ve siirekli izlemesi, POBK bakimini opti-

mize etmede daha makul bir yaklagim olabilir.
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