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1. GIRIS

““ Hekim bazen tedavi eder, cogu zaman agrisini dindirir, ama her zaman teselli eder”

Hipokrat.

Agr bir sendromdur. Hekime bagvurmayi gerektirmeyeck
bir sekilde yasamin hemen her déneminde her insan agr ile tanisir.
Kisi agridan kurtulmanin caresini genel kiiltiir i¢inde kendi deneyimi
ile bulmaya calisir, kismen de basarili olur. Ancak &nemli
durumlarda hekime basvurmak zorunda kalir.

Agn bir anlamda filozofik bir cagristmi da beraberinde
getirir. Bizim burada konu edindigimiz agrn “felsefi ve tasavvufi
agr1” (gonil agris1) degil ve fakat somatik agridir ve ozellikle de
klinik belirtileri gézlenen agr tipidir. Agr1 s6zciigiiniin bu kapsamli
anlamu felsefi yorumlara da konu olmustur.

Olus nedenini bildigimiz ve bulmaya gayret ettigimiz klinik
belirtileri bulunan ve ilaglarla giderilmesi ve azaltilmasi miimkiin
olan somatik agr1 konumuzu olusturmaktadir.

Olusu ve siddeti farkli segeneklere bagli olan agn
algilamasini genellestirip derecelendirmek miimkiin olmamakla
birlikte kisinin deneyimine bagl goreceli bir degerlendirme yapmak
miimkiindiir. Agrili kiside agri sendromunun cesitli belirti ve
bulgularin1 gozlemlemek ve bunlara dayanarak agri tedavisinin

basarisin1 degerlendirmek miimkiindiir.
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Agr1 algilamasi, iletilmesi ve cevabi sinir sistemi vasitastyla
olmaktadir. Dolayisiyla periferik ve santral sinir sisteminin
hastaliklar1 ve travmalar1 da agriya neden olmaktadir. Agrinin olusu,
periferik ve santral sinir sistemindeki iletimi ve agri duyusunun
algilanmasi ile cevabi daha ¢ok ndrofizyolojiyi ilgilendirmektedir.

Son donemlerde tilkemizde kurulmus bulunan algoloji bilim
dali bu konuyu arastirarak agri tedavisini formiile, standardize,
yaygin ve etkin durumda tip hizmetine sunmay1 amacglamaktadir.

Bu genel degerlendirmeden sonra her hekimin genel ve
Ozelde uzmanlik dalyla ilgili agr tiplerine muhattap oldugu ve
bunlar tedavi amacli ¢esitli, hatta bazen bireyel gézleme dayali
yontemlerin kullanildig1 bilinmektedir.

Literatiirde arastirdigimiz kadariyla anskiyolitik ve sedatif
bir ajan olan diazepamla ve agri sendromu arasindaki iligkiyi
inceleyen bir ¢alismaya rastlamadik. Her ne kadar direkt olarak
analjezi ile ilgili olarak bir etkisi olmadigi bilinmekle beraber
premedikasyonda yaygin olarak kullanilan bu ajan cerrahi ve acil
kliniklerinde agr tedavisinde siklikla basvurulan ilaglar grubunda
bulunmaktadir.  Dikkatimizi ¢ekmis olan bu tecriibeyle
planladigimiz ¢alisma kendi alaninda bir ilki teskil etmektedir.
Calismamizda Genel Cerrahi Klinigi’nde genel anestezi altinda
ameliyat edilen hastalar randomize se¢imle prospektif ve kontrollii

olarak postoperatif agr1 analjezisi bakimindan arastirildi.



2. GENEL BILGILER

2.1 Agn Fizyopatolojisi :

Uluslararas1 Agr1 Arastirmalari Birligi (IASP) agriy1; “olasi
veya var olan doku hasarina eslik eden veya bu hasar ile
tanimlanabilen, hos olmayan, duyusal ve emosyonel bir deneyim”
olarak tanimlamistir. Bu tanim bile agrinin ne kadar kompleks bir
olaylar zinciri oldugunu, agrinin dokudaki normal disi olaylarin
sonucunda ortaya c¢ikan, emosyonel durum ile degiskenlik
gosterebilen, bir bagska deyimle kisisellik iceren tatsiz bir duyum
oldugunu ifade etmektedir. Ayni siddetteki agrili bir uyaran, kisiden
kisiye degisen siddette agr1 olusturdugu gibi, ayni kiside bile degisik
sartlarda degisik siddette agr1 olusturabilmektedir. Agr1, cok boyutlu
bir deneyimdir ve ndrofizyolojik, biyokimyasal, psikolojik,
etnokiiltiirel, dinsel, bilissel ve ¢evresel boyutlar1 olan karmasik bir

duyumdur (P. Raj, 2000).

2.1.1 Agr1 Olusum Teorileri

Agri mekanizmasini anlamak i¢in yapilan caligmalar;
yalmizeca fizyolojik mekanizma ile ilgili olanlar ve psikolojik
mekanizmalarin 6nemli oldugu ¢alismalar olarak ikiye ayrilabilir.
Agniyla ilgili fizyolojik mekanizmanin aciklanmasina yonelik ilk

goriis spesifite teorisi ve psikolojik unsurlart agiklamaya yonelik ilk



diisiince ise pattern teorisi olarak bilinir (Vincent J. Collins,
1976).

a) Primitif Teori

Agri konusunda ilk teori Aristo tarafindan ileri siirilmiistiir.
Aristo, agrinin bir duyudan daha ¢ok bir emosyon (his) oldugunu

ileri stirmiistiir. Agriyr haz duyusunun karsiti, hosnutsuzluklar

manzumesi olarak tammlamustir (Vincent J. Collins, 1976).

b) Spesifite Teorisi

Stimiile edilen ciltten spesifik bir beyin merkezine direkt
iletim oldugu fikri ilk olarak 1644 yilinda Descartes tarafindan ileri
stirilmiistiir. Ondokuzuncu ylizyillda deneysel arastirmalardaki
artigla birlikte Mueller, spesifik sinir enerjisi doktrinini ortaya
atmistir. Buna gore ; bilgi yalnizca duyu sinirleri ile beyine iletilir ve
duyunun niteligi beyinde sonlanan sinirlerin kendisi tarafindan
belirlenir. Sinir aktivitesi, stimiilusa uyan kodlanmis bilgiyi yansitir.
Mueller bes klasik duyu tanimlamistir. Her bir tip duyu sinirini takip
eden terminal bir beyin merkezi arastirmistir. Modern spesifite
teorisinin babast Max Von Frey'dir. Frey 1895 yilinda, ciltte sicak,
soguk, dokunma ve agr1 duyularmi algilayan spesifik reseptorler
oldugunu belirtmis ve spesifik reseptdr teorisini ileri stirmiistiir.
Daha sonraki yillarda anatomistler degisik dokularda bu spesifik
reseptorleri  gostermislerdir. Bulbusta soguk reseptorleri, ug

organlarda sicak reseptdrleri, dokunma reseptorleri olan Meissner
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korpuskiilleri ve serbest sinir uglarinda da agr1 reseptorleri
gosterilmistir. Diger arastiricilar bunu  gelistirerek; spesifik
reseptorler, spesifik periferik sinir lifleri, omurilikte spesifik agri

yollari, talamus ve kortekste spesifik agri merkezlerinden olusan bir

sistemi ileri siirmiislerdir (Vincent J. Collins, 1976).

c) Pattern (Kahip, Model) Teorileri

Von Frey'in teorisindeki yetersizlik yeni ¢alismalar1 aktive
etmis ve pattern teorileri olarak adlandirilan bir grup teori ileri
striilmistiir. Goldscheider, agri duyusunun son ve kritik
belirleyicisinin uyarinin siiresi ve stimiiluslarin toplami oldugunu
ileri siirmistiir. Bu, pattern teorilerinin temelini olusturur ve toplama
(biraraya gelme) tizerine kurulmustur. Agriyr uyaran sinir
impulslari, ciltten algilanan duyularin arka boynuz hiicrelerinde
toplanmas1 ile olusturulur ve bu hiicrelerin output'u kritik bir
Seviyeyi asarsa (bu birikim belli bir seviyeyi gegerse) agr1 hissedilir.

Bu ana diislinceden ¢ikan {i¢ temel pattern teorisi ileri
stiriilmiistiir.

Primer periferik kalip : Nonspesifik reseptorlerden gelen
(periferde olusan) stimiiluslarin toplamidir. Duyunun niteligi,
stimiilusun siddeti ile belirlenir ve olusturulur. Stimiilasyon asiri
oldugunda agr1 duyu olarak algilanir.

Impuls kahib1 ve santral toplama : Livingstone ' a gbre agri,
impulslarin spesifik santral mekanizmalarda toplanmasiyla olusur.
Bu fikir kozalji ve hayali ekstremite agris1 gibi degisik kronik agri
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durumlarin1 agiklamakta kullanilabilir. Periferdeki reseptorlerin
anormal stimiilasyonu (travmatik bolge), kendi kendini uyaran sinir
devreleri olusturur veya omuriligin arka boynuzundaki noronlarin
aktif kalmasi sonucu anterolateral hiicre kolonu yoluyla beyine
yaylim impuls atesi gonderilmesi, kisir bir dongiiye neden olur.
Beyin bu durumu agr olarak algilar. Bu omurilik eksitasyonunun
yayilimi, otonom ve motor bulgular1 agiklamakta énemlidir.

Duyusal etkilesim teorisi : Bu, hizl1 sinir iletimi sistemi ile
yavas iletim sistemi arasindaki etkilesimi ve sonucunu belirtir.
Etkilesim, yavas sistemin hizli sistem tarafindan ya inhibe edilmesi
ya da dengelenmesi seklindedir. Bu, miyelinli ve miyelinsiz duyusal
sinir impulslart arasindaki iligki olarak tanimlanabilir. Bu teoriye
gore, periferik sinir yaralanmasindan sonra impuls iletimi ince
liflerde (kalin liflere gore) bir artma gosterir. Kalin liflerin inhibe
edici veya dengeleyici etkisi ortadan kalkar. Bu da bir ¢ok patolojik
agri tiplerini agiklayabilir (Vincent J. Collins, 1976; P. P. Raj ve
Abrams, 2000; Wall ve Melzack, 1985).

Tim bu teoriler agrimin fizyolojik ve psikolojik
komponentlerini birlikte aciklamakta yetersiz kalir. Her iki

komponenti agiklayan tek teori multiple “kap1 kontrol teorisi” dir (P.

P. Raj ve Abrams, 2000).

d) Kap1 Kontrol Teorisi

Wall ve Melzack 1965' te degisik agr1 fenomenlerini
aciklamak tizere kap1 kontrol teorisini ileri siirdiiler. Bu teori, agrinin
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ilk olarak omurilikte kontrol edildigi diisiincesini ortaya koyar.
Teoriye gore:

1 - Afferent liflerle omuriligin V. laminasindaki T
(transmisyon hiicreleri) hiicrelerine gelen sinir impulsu output' u,
arka boynuzun II ve III. laminasinda bulunan substantia gelatinosa
hiicrelerinin aktivitesi tarafindan diizenlenir, hafifletilir ve ayarlanir.

Substantia gelatinosa hiicreleri afferent uyarmmin T
hiicrelerine gegisini iki muhtemel yolla; presinaptik olarak ; A-delta
ve C lifi aksonlarinda impulsu bloke ederek veya postsinaptik
olarak; kimyasal transmitter salinimini inhibe ederek ve gelen
eksitator impulslarin algilanma seviyesini degistirerek, etkiler.

2 - Kap1 mekanizmasi esas olarak genis ¢apli A-alfa ve A-
beta liflerinin aktivitesi ile kontrol edilir. Kalin liflerin uyarilmasi,
substantia gelatinosa hiicrelerini stimiile ederek (kap: kapanir) T
hiicrelerine uyar1 gecisini inhibe eder. Ince liflerin uyarilmasi ise
substantia gelatinosa hiicrelerini inhibe ederek (kap1 acilir) T
hiicrelerine uyar1 gegisini artirir.

3 - Arka boynuzdaki lamina V hiicreleri enformasyonun
iletiminde santral bir rol oynar ve transmisyon hiicreleri olarak
adlandirilir. Dokunma veya 1s1 ile kalin liflerin aktive edilmesi
yalnizca bu lifleri uyarmaz, fonksiyonu bu sistemi inhibe etmek olan
substantia gelatinosa hiicrelerini de uyarir. Bu nedenle T
hiicrelerinin uyarilmasi kisa siirer. Bunun tersine ince liflerin agrili
stimiilusla aktive edilmesi lamina V' teki T hiicrelerini uyarir, ancak

ayni zamanda substantia gelatinosa (lamina II ve III) hiicrelerini de
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inhibe eder, bdylece T hiicrelerinden uyari ¢ikisi dnlenemez, uzun
stirer ve gelen uyari ile orantili siddette olur.

4 - A-delta liflerinin (kalin liflerin) stimiilasyonu ayni
zamanda hizla santral kontrol mekanizmasini aktive eder. Bu liflerle
gelen uyari, spinal dorsal kolon ve dorsolateral yollardan yukari
cikar medial lemniskal traktustan gecerek posterior talamusun
ventrobazal niikleusuna wulasir. Bu, neospinotalamik traktus
sistemidir. Bu sistemle iletim ¢ok hizlidir ve yavas iletim hizina
sahip yollardan gelen uyarilar (agr1) algilanmadan ¢ok 6nce kortekse
uyarinin cinsi, lokalizasyonu ve siddeti hakkinda bilgi verir. Bundan
dolay1 bu sistem, santral alic1 bolgeleri alarma gegirme ve daha
onceki deneyimler, emosyonlar, algilama ve cevap gibi selektif
santral mekanizmalar1 aktive etme isini gorlir. Bundan sonra,
kortikal enformasyonu tasiyan efferent lifler spinal kapiy1 ve daha
tam aktive olmadan 6nce T hiicrelerini etkiler.

5 - Arka boynuz lamina V' teki T hiicrelerine inen yollar
arasinda ; a) retikiilospinal sistem, b) frontal korteksten gelip
algilama enformasyonunu tasiyan inen retikiiler formasyon, c)
gorme ve igitme ile ilgili inen spinal sistemler ve direkt kortikospinal
sistem yer alir. Bu inen yollar esas olarak 6n boynuz motor
hiicrelerinde santral aktiviteyi saglar.

6 - Periferik afferent uyar1 ile substantia gelatinosanin
ayarlanmas1 ve inen impulslar tarafindan santral kontroliin
saglanmas1 kombinasyonu, omurilik transmisyon hiicrelerinin (T)

net output' unu olusturur. T hiicrelerinin bu output'u kritik bir
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seviyeyl gectiginde ve beyin mekanizmalari bombardiman
edildiginde, aktivasyon sistemi adi1 verilen kompleks bir cevap elde
edilir. Aktivasyon sisteminin ateslenmesi ile refleksler, davranis,
volanter aktivite ve karakteristik agr1 duyulur (P. P. Raj ve Abrams,
2000; Wall ve Melzack, 1985).

Su anki gecerli goriis; kendine ait reseptdr duyu yolu ve
kortikal alanlar1 olan spesifik bir duyu sistemi oldugudur. Ancak bu
goriisii yalanlayan bazi kanitlar da agrinin ayr1 bir agr1 sisteminin
aktivasyonu sonucu degil somatosensoryal sistemin disfonksiyonu
sonucu ortaya ¢iktigin1 gostermektedir. Bu karmasanin en biiyiik
nedeni de rahatsiz edici, hos olmayan, irrite eden, huzursuzluk veren,
agir, stres verici, tolere edilmeyen veya fonksiyon kaybina yol
acacak diizeye varan bir ¢ok duyunun agri kelimesi ile ifade
edilmesidir. Bu giin agr1 birbirinden farkli ve rakamsal olarak ayri
iki kategoriye ayrilmaktadir. Normal duyunun sonucu ortaya ¢ikan
fizyolojik agri, anormal bir olayin sonucu ortaya ¢ikan patolojik
agridir (V.J. Collins, 1993; Woolf, 1987).

Fizyolojik agri, spinal kord ve beyne kompleks asendan
yollarla enformasyonu ileten, bir takim yiiksek esik degerli periferik
reseptorlerin aktivasyonu ile olugsmaktadir. Buna karsin patolojik
agri, somatosensoryal sistem i¢inde olusan uyum saglayict yada
saglamayan olaylar zinciri sonucu olugsmaktadir. A-Delta ve C tipi
nosiseptorlerin hepsinin uyari esigi cok yiiksektir ve aktive olmalari
icin yogun uyar1 gerekmektedir. Periferik doku harabiyeti sonrasi

hasar alaninda ve komsu cevre alanda agr icin esik deger
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diismektedir. Hasar alaninda artan duyarlilik, termal ve mekanik
uyarilara, c¢evre alanda duyarlilik ise mekanik uyarilara karsi
olusmaktadir (Hunt, Pini ve Evan, 1987; Nowak ve Macdonald,
1982).

C liflerin arka boynuzda yarattig1 uzun stireli degisiklikleri
iic tir etkinin olusturdugu saptanmistir. Birinci etki; C liflerinin
direkt monosinaptik iliski kurdugu hiicrelere mediyator iletimini
hizlandirmas1 ve bdylece, yiiksek siddetteki periferik uyarinin
baslangi¢, siddet ve siiresine ait bilginin iletilmesi, ikinci etki;
noromodiilatorlerin salinimi sonucu yavas uyarict bir potansiyel
gelismesiyle afferentlere miikerrer uyar1 geldigi zaman olusan
progresif yanit kapasitesini icermesi ve bdylece benzer uyarilarin
yavas potansiyellerinin birikmesi sonucu giderek artan yanitlar
olusturmasi, tigiincii etki ise; kisa C lifinin verileri reseptif saha
ozelliklerinde uzayan degisiklikler yaratmasidir (Cuthbertson,
1979; Woolf, 1987).

Agriyr fizyopatolojisini irdelerken agr1 olgusunu fizyolojik
ve klinik olmak tiizere 2 ana baslik altinda incelemek daha verimli
olacaktir. Bu baglamda; Fizyolojik agri, agrili uyaranlarla ortaya
c¢ikan, iyi lokalize ve gecicidir. Ince Ad ve C lifleri ile iletilirler.
Klinik agr1 ise, periferik doku hasar1 sirasinda ortaya ¢ikan
enflamatuar agr1 ve sinir sisteminde hasar nedeniyle ortaya ¢ikan
noropatik agri1 olmak {izere ikiye ayrilir. Klinik agriy1, fizyolojik

agridan ayiran fark patolojik hipersensitivitenin bulunmasidir. Yani,
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klinik agrida  sensitivite  degisikligi  vardir.  Sensitivite
degisikliginden yukarida da soéz edildigi lizere iki mekanizma
sorumlu tutulur, periferik sensitizasyon (primer duysal noronlardaki
sensitivite artisidir) ve santral sensitizasyon (tekrarlayici nosiseptif
afferent impulslarin m.spinalis arka boynuz noéronlarinda yaptigi
eksitabilite degisikligi nedeniyle olusur). Santral ve periferik
sensitizasyonlar arasindaki fark ise, periferik sensitizasyonda diisiik
yogunluktaki stimuluslarin AA ve C liflerindeki hipersensitivite ve
buna bagli olarak agrinin asir1 duyarlilik olusturmasi s6z konusudur.
Santral sensitizasyonda ise Ab liflerinin santral sinir sistemindeki
degisikliklere bagli olarak agr1 duyusu olusturmaya baglamasi vardir
(Baykara, 2000; Kissin, 1996; Plesan, Hedman, Xu ve Wiesenfeld-
Hallin, 1998).

Klinik agrimin yorumlanmasinda santral sensitizasyonun
onemli rolii bulunmaktadir. Bu yiizden klinik agrinin ortadan
kaldirilmast  icin  hipersensitivitenin ~ ortadan  kaldirilmasi
gerekecektir. Santral sensitizasyonun hiicresel boyutuna, kisaca
bakacak olursak: AA ve C liflerinin uyarilmasi, presinaptik uctan P
maddesi ve norokinin A gibi tasikininler ve glutamatin salinimina ve
yavag sinaptik potansiyellerin olugsmasina yol agar. Diisiik frekansl
ve tekrarlayan tlirde nosiseptif uyarilar mevcutsa bu yavas
potansiyellerin birlesmesi s6z konusu olmaktadir ve bunun sonucu
dorsal boynuz ndronlarinda uzun siireli, progressif olarak artan
depolarizaspon ortaya ¢ikmaktadir. Sonugta birkag saniyelik C lifleri

uyarisinin ~ dorsal boynuz noéronlarinda  birkag  dakikalik
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depolarizasyona yol agmasi s6z konusu olmaktadir. Bu durum
Glutamat’in NMDA reseptorlerini, tasikinin’lerin ise tasikinin
reseptorlerini  uyarmalariyla olmaktadir. MK801, LY274614,
CGS19755 gibi NMDA reseptor antagonistlerinden bazilar1 belirgin
psikomimetik ve potansiyel norotoksik etkileri nedeniyle klinikte
kullanilmamaktadir. Ketamin ve dekstrometorfan gibi non-
kompotetif antagonistlerinin klinikte opioidlere ek olarak agri
tedavisinde  kullanilabilecegi  diistiniilmektedir. ~ Deneysel
caligmalarda, elektriksel ya da kimyasal uyar1 gibi uyarmin tiirleri,
uyarmin yapildig1 yer yada uyarinin siiresi gibi pek ¢ok faktoriin,
santral sensitizasyon siiresinin farkli ¢ikmasi iizerine etkili olduklari
saptanmistir. Ayrica cerrahi uyarilarin, santral sensitizasyon
iizerindeki etkileri diisiiniilecek olursa bu faktorleri ¢ok daha fazla
cesitlendirmemiz gerekecektir. Bu ylizden santral sensitizasyonu,
hangi miktarda uyarinin baslatabilecegi, sensitizasyonun ne kadar
stirecegi ve daha yogun uyarilardaki etkinin nasil olacagi
konularinda heniiz bir aciklik bulunmamaktadir. Santral
sensitizasyon olustuktan sonra yapilacak agri1 tedavilerinin santral
degisiklikleri hemen ortadan kaldirmasi beklenmemelidir (Baykara,
2000; Kissin, 1996; Plesan, Hedman, Xu ve Wiesenfeld-Hallin,
1998).

2.1.2 Agrih Uyaranlar, Agr1 Mediator ve Reseptorleri:

Agrili  uyaranlarin  ortak  Ozellikleri dokuya zararh

olmalaridir. Ug grupta toplanabilirler:
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1. Fizik hasara neden olan mekanik ve termal uyaranlar,

2. Laktik asit birikimine neden olan iskemi,

3. Toksin, enfeksiyon ve ¢esitli kimyasal maddelerin neden
oldugu enflamasyon.

Son yillarda hem agrili uyaranlar1 algilayan reseptorlerin
(nosiseptor), hem de ya agri uyandirarak veya agri hissinin iletimini
etkileyerek mediyator islevi goren bir ¢ok endojen maddenin
(Endojen, Aljezik ve Analjezik Sistemler) varligi saptanmustir (Wall
ve Melzack, 1985).

Agn Reseptorleri:

Agn reseptorleri cilt, derin dokular ve organlarda bulunan
serbest sinir uglar1 olup: Mekanoreseptér (dokunma ve hareket),
Termoreseptor (1s1 degisiklikleri), Nosiseptor (kuvvetli mekanik ve
termal uyar1) olarak {i¢ grupta toplanabilir. Bu reseptorler viicuttan
salgilanan ve noromedyator islevi géren maddeler tarafindan
uyarilabilirler. Noromedyatorler kimyasal olarak {i¢ grupta
incelenirler; Aminoasit yapisinda olanlar (GABA, glisin, glutamik
asit, aspartik asit), amin yapisinda olanlar (Dopamin, néradrenalin,
adrenalin, seratonin, asetilkolin, histamin). peptid yapisinda olanlar
(P maddesi, endojen opioid peptidler, somatostin, vazoaktif
intestinal peptid- VIP). Bu néromediatorlerin dokulardaki muhtemel
dagilimi ise sdyledir: Inen kontrol sisteminde; Noradrenalin,
serotonin, dopamin, enkefalin, Internéronlarda; GABA asetilkolin,

P maddesi, somatostatin, enkefalin, Primer afferent terminallerinde;
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ViP, somatostatin ve P maddesi (P. P. Raj ve Abrams, 2000; Wall
ve Melzack, 1985).

Sekil 1. Noral Dermatomlar

2.1.3 Agr Iletim Yollar

Insan sinir sistemi, agrili stimiiluslar1 sezen ve cevap veren
mekanizmalar icerir. Bu sistemler; stimiilusu taniyan reseptorler,
bunlart iist merkezlere iletmek icin gerekli yollar, bir santral
mekanizma ve geri ¢ekme refleksleri, hareketten kacinma, bilgi
edinme ve otonom cevaptan olusan bir cevap mekanizmasi

icermektedir (Sekil 2) (P. Raj, 2000; Wall ve Melzack, 1985).
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Sekil 2. Agri iletim farmakodinamisi (1).
Cilt ve diger organlar yalnizca agrili stimiiluslari algilayan

spesifik reseptorlere (nociceptor - nosiseptor) sahiptir. Bu reseptorler
serbest sinir uglarinda yer alir ve yiiksek siddetteki mekanik, termal
ve kimyasal stimiiluslara kargi hassastir. Agrili uyaran ilk olarak,
serbest sinir uglarindaki bu reseptorler tarafindan algilanir ve A-delta
ve C lifleri ile iletilir. Uyartya spesifik reseptorler disinda,
reseptorler biiyiik oranda birden fazla agrili uyarana cevap verir
(Wall ve Melzack, 1985).

En sik bulunan reseptér mekanik ve termal stimiiluslara
cevap veren kutaneal mekano-termal reseptorlerdir ve hem A-delta
hem de C liflerini aktive ederler. Bunlar icerisinde insanda en sik
goriilen mekano-termal reseptorler C lifleri ucunda yer alir ve
kimyasal stimiiluslara da cevap verirler, bu nedenle C lifleri
polimodal reseptorler olarak tanimlanabilir. A liflerindeki mekano-

termal reseptorler ise, esik cevaplarina gore tip I ve tip II olmak tlizere
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iki alt gruba ayrilabilir. Tip I reseptorler aktivasyon icin yiiksek, tip
IT ise diislik esik degerine sahiptir. Diger bir grup A-lifi reseptorii
vardir ki, bunlar yalnmizca siddetli mekanik stimiilasyona cevap
veren, yiksek esik degerli mekanoreseptorlerdir. Degisik
nosiseptdrlerin agrili bir stimiilusa kars1 gosterilen 6zel bir cevaptaki
rolleri tam olarak belirlenmemistir. Ancak, klinik ¢alismalar birden
fazla reseptoriin aktive oldugunu gostermektedir (Baykara, 2000).
Reseptoriin  fonksiyonu; mekanik, termal ve kimyasal
enerjiyi elektriksel sinyaller haline doniistiirmek, sonra bu uyarinin
primer afferent lifler yoluyla omurilige iletilmesini saglamaktir.
Reseptoriin nasil aktive edildigi bilinmemektedir. Ancak, stimiilus
reseptor membraninin yapisint degistirerek onun depolarize
olmasin1 saglamakta ve primer afferent sinir lifinde aksiyon
potansiyeli olusturmaktadir. Doku hasar1 bazen membranin mekanik
deformasyonuna, bazende reseptor membraninin O6zelliklerini
etkileyen bazi kimyasal maddelerin salinmasina neden olur. Bu
kimyasal maddeler potasyum iyonlari, bradikinin, substance P veya
diger peptidler, prostaglandinler ve bunlarla iligkili bilesikler,
seratonin gibi maddelerdir. Reseptor aktive oldugunda, doku hasari
hem yaralanma bolgesinde (primer hiperaljezi) hem de ¢evresindeki
bolgede (sekonder hiperaljezi) hiperaljeziye neden olur. Bu, agr
esiginde diisme, normalde agri olusturmayan stimiilusun agriya
neden olmasi (allodynia) ve agrili stimiilusa karsi asir1 cevaba
(hiperpathia) neden olur. Sensitize olan reseptdr esik cevapta

azalma, esik degerin istiindeki stimiilusa cevapta ve spontan
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aktivitede artma gosterir. Sensitizasyon ve hiperaljezinin
mekanizmasi bilinmemekte ve bu konuda hem santral hem de
periferik mekanizmalar sorumlu tutulmaktadir (Cuthbertson, 1979;
Dubner ve Ruda, 1992).

Organlarda ve santral sinir sistemi disindaki tim diger
dokularda da reseptorler tesbit edilmistir. Visseral ve kutaneal
reseptorler arasinda 6nemli klinik farkliliklar vardir. Visserlerdeki
reseptor sayisi cilttekine gore ¢ok daha azdir ve bu reseptorler farkl
bir aktivasyon sekli gosterirler. Ornedin, mezenterin, uterus
serviksinin veya diger visseral organlarin kesilmesi ve yakilmasi
klinik agr1 olugturmazken traksiyon, distansiyon veya iskemi agriya
neden olur. Bu agr1 genellikle yaygindir, zor lokalize edilir ve 6nemli
bir otonomik komponenti vardir. Visseral agri ile ilgili bilgi
omurilige otonom liflerle, en siklikla sempatik liflerle (B lifleri)
taginir. Bunlar, arka boynuzda somatik afferentlerle ayni bolgeye
gotiirtiliir. Visseral reseptorler omurilikte bir ¢ok spinal segmentte
genis bir dagilim ve genis bir reseptif alana sahiptir. Bu durum
visseral agrinin kesin olarak lokalize edilmesini 6nler ve yansiyan
agr1 fenomenini agiklayabilir. Torasik ve lomber arka boynuz
hiicrelerinin % 75'1 hem visseral hem de somatik afferentlerden
birbirine yakin gelen bilgiyi alir. Visseral afferent input bir kez arka
boynuza ulasinca, bundan sonraki iletim ve gidis somatik iletimle
ayn1 genel kalib1 izler. Yine de, iletimin karismas1 enderdir. Ornegin,
spinal olarak uygulanan bazi analjezik ajanlar somatik ve visseral

agr1 iletimine kars1 farkli analjezi sekli gosterir. Bu durum, input

--17--



hakkindaki bilginin farkli transmitter maddeler tarafindan iletildigi
fikrini olas1 kilar (V.J. Collins, 1993; Hunt ve digerleri, 1987; Woollf,
1987).

Ust merkezlere ¢ikan (ascending) yollarin birinci ndronlarini
iki tip afferent sinir olusturur. Mekanoreseptorlerden orjin alan,
miyelinli, kalin lifler : A-alfa ve A-beta lifleri ve serbest sinir
uclarindaki spesifik agr1 reseptorlerinden orjin alan, ince, miyelinli
A-delta ve miyelinsiz C lifleri (V.J. Collins, 1993).

Genis ¢apli (kalin), iletim hiz1 yiiksek olan A-alfa afferent
lifleri esas olarak agr1 olusturmayan stimiiluslari iletir. Bu reseptor-
sinir initesi, karakteristik olarak yalnizca diisiik esik degerli
mekanoreseptorlerin  stimiilasyonuna cevap verir. Bu lifler,
lemniskal ve neo-spinotalamik sistemin orjinini olusturur. Birinci
noronlar ciltten orjin alir, hiicre govdeleri arka kok ganglionundadir,
omurilige arka boynuzdan girer ve ii¢ ana ¢ikan yolu izler : Ayni
taraftaki dorsal lemniskal traktus, dorsolateral traktus ve karsi
taraftaki ventrolateral (neospinotalamik) traktus. Dorsal lemniskal
traktus icindeki lifler bulbustaki Gracile ve Cuneate niikleuslarda
(ikinci noron) sonlanir. Ikinci ndronlar orta hatti gegerek medial
lemniscusu olusturur ve talamusun ventrobazal niikleusunda
sonlanirlar. Ugiincli néronlar somatosensoryal kortekse yayilir.
Dorsolateral traktusu olusturan lifler degisik yiiksek spinal
seviyelerde (ikinci noéron) sonlanir. Ikinci néronlart orta hatti
gecerek ventrolateral (neospinotalamik) traktus ve medial

lemniscusa girerek talamusta sonlanir. Talamustan g¢ikan tiglincii
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noronlar kortekse yayilir. Bazi lifler arka boynuz icine girdikleri
noktada sinaps yaparak (ikinci ndron) hemen orta hatti gecer ve
ventrolateral (neospinotalamik) traktusu olusturur. Bu sistemle
beyine gelen uyar1 diskriminatif olarak algilanir. Beyin, dokunma,
181, pozisyon ve lokalizasyon hakkinda ayr1 ayr1 bilgi sahibi olur. Bu
sistemle taginan uyarilar agr1 uyandirmamasina karsin agrili stimiilus
tarafindan aktive edilen kiiciik liflerden gelen uyarimin modifiye
edilmesi (degistirilmesi) icin bilgi verir. iki tip kii¢iik capli (ince)
sinir lifi, primer olarak agrili uyarmin (noksious stimiilus) santral
merkezlere iletiminden sorumludur. Bunlar miyelinli A-delta ve
miyelinsiz C lifleridir. Bu reseptor-lif iinitesi aktivasyon i¢in yliksek
bir esik deger ve yavas iletim hizina sahiptir. Miyelinli A-delta
liflerinin bir kismi1 orta veya diisiik siddetteki stimiilus tarafindan
bile aktive edilebilir. Yiiksek esik degerli reseptorlerin yer aldigi
miyelinsiz C lifleri, siddetli veya zarar verici tekrarlayan
stimiiluslarla aktive edilir. C liflerinin bir kismi yalnizca tek bir
stimiilusa, asir1 sicak veya ciddi mekanik deformite gibi uyarilara
cevap verir. Bazi yiiksek esik degerli C lifleri daha az spesifiktir ve
polimodal 6zellik gosterir. Bunlar bir ¢ok farkli stimiilus ile aktive
edilebilir, 6rnegin ; biiyiik 1s1 degisiklikleri, siddetli sicak veya
soguk, mekanik distorsiyon veya kimyasal irritanlar. Agrinin
lokalizasyonu zayiftir. Bu son reseptor {initeleri akut agrinin
iletimine yardimcidir ve hizla adapte olurlar ve bu nedenle persistant
agrida 6dnemli bir mekanizma olusturmazlar. Bu ince afferent lifler

paleospinotalamik sistemin orjinini olusturur. Ince lif- reseptdr
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tiniteleri (A-delta ve C lifleri) birinci nérondur, hiicre govdeleri arka
kok ganglionunda bulunur. Arka boynuza girdikten sonra dallara
ayrilarak sinaps yaparlar ve ikinci néronu olustururlar. Bir c¢ok
sinapstan sonra ikinci néronun lifleri orta hatt1 gecer ve ventrolateral
kolonda yukar1 dogru ¢ikarak beyin sap1 , orta beyin ve talamusa
ulagir. Bir ¢ok kaynaktan gelen impulslar talamusta birbirine
yaklasir. Ugiincii ndronlar talamustan kortekse yayilir. Bu lif sistemi
tarafindan beyine iletilen uyarilar bir agri deneyiminin elde
edilmesini saglar. A-delta liflerinin aktivasyonu, keskin, lokalize bir
agr1 olustururken, C liflerinin tekrarlayan agrili stimiiluslarla
aktivasyonu, lokalize edilemeyen, dayanilmaz, siddetli agriya neden
olur (V.J. Collins, 1993; Hunt ve digerleri, 1987, Nowak ve
MacDonald, 1982; Woolf, 1987).

Omuriligin arka boynuzu hiicre tiplerine, afferent
baglantilara ve histokimyasal 6zelliklerine gore laminalara ayrilir.
Arka boynuz gri maddesi, birinci néronlarin ¢ogunun snaps yaptigi
bolgedir. Rexed, arka boynuzu 10 laminaya ayirmistir ve bu
laminalarda spesifik reseptor - sinir lifi tinitelerini tanimlamistir
(Rexed, 1954).

Lamina I. En dis (marjinal) tabakadir, esas fonksiyonu
kiiclik caplt afferent liflerden gelen agrili impulslar1 almaktir. Arka
boynuzun bu tabakasi ¢ok az sayida biiyiik hiicre igerir. Bu hiicreler,
cilt yamg1 veya ezilmeyle (mekanik basi) olusan, A-delta ve C lifleri
ile iletilen uyariy1 alirlar. Bu hiicreler ayn1 zamanda A-alfa ve A-beta

liflerinden gelen (6zellikle, diisiik esik degerli mekano -dokunma-
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ve termoreseptorlerden gelen) agri olusturmayan diger hizli iletimli
impulslart da alirlar. Ancak, hizli iletimli impulslarin ¢ogu, arka
boynuzu sinaps yapmaksizin direkt gecer ve dorsal kolonda yukari
cikar.

Lamina Il ve Ill. Kiigiik hiicreler igeren bu tabakalar
substantia gelatinosa olarak adlandirilir. Ciltten gelen bir ¢ok
afferent lif bu bolgede sonlanir. Bu iki tabaka, duyu sinirlerinin
getirdigi uyarilarin beyine iletilmesini saglayan lamina V' teki T
hiicrelerine uyar1 gecisini diizenleyen bir ara sistemdir. Substantia
gelatinosa sistemi T hiicreleri tizerinde frenleyici bir etki gosterir ve
inhibitdr bir mekanizma gibi hareket eder. Substantia gelatinosa
hiicrelerinin aktivasyonu sonucu sunlar olusur ; 1 - Kii¢iik ¢apli A-
delta ve C liflerinin uyarilmasi, substantia gelatinosa hiicrelerini
inhibe eder, substantia gelatinosanin outputu (frenleyici etkisi)
azalir, T hiicreleri iizerindeki frenleyici etki azalir ve boylece T
hiicreleri, inhibe edilemez veya ¢ok daha aktif hale gelir ve 2 - Bunun
tersine, kalin liflerin uyarilmasi, substantia gelatinosa hiicrelerini
stimiile eder, substantia gelatinosanin outputu (frenleyici etkisi)
artar, T hiicreleri lizerindeki frenleyici etki artar ve bdylece T
hiicrelerinin uyartyr alma yetenegi veya diger stimiiluslara
reaksiyonu azalir.

Lamina 1V. Bu hiicre tabakasi kii¢iikk lokalize cilt
alanlarindan gelen, agr1 olusturmayan duyusal impulslar tasiyan,
kalin kutaneal afferent lifleri alir. Hiicreler, nazik bir cilt basis1 ve

miyelinli A-beta liflerinin stimiilasyonu ile eksite edilirler. Bu
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hiicreler diisiik bir esik degere sahiptir ve nazik stimiiluslara cevap
verir. Agrili stimiilus veya A-delta ve C liflerinin aktivasyonu bu
hiicreleri aktive etmekte yetersiz kalir ve gergekte bu hiicreleri
inhibe eder.

Lamina V. Bu tabakadaki hiicreler bir ¢ok kaynaktan gelen
uyarilari alir. Ozellikle agrili stimiiluslara kars1 ¢ok hassastirlar. Bu
hiicreler visserler, kaslar, kan damarlar1 ve derin dokulardan kiigiik
capl, yavas iletim hizl1 A-delta ve C lifleri ile gelen uyarilari alirlar.
Bu nedenle lamina V visseral duyusal uyarilarin ulastigi omurilik
noktast olarak kabul edilir. Bu hiicreler hem substantia gelatinosa
hem de iist merkezlerle iliski icindedir. Spinotalamik traktuslarin
orjinini bilyiik oranda bu hiicreler olusturur.

Lamina VI. Bu tabakadaki eksitasyon ve cevaplar biiyiik
oranda agrisiz stimiiluslarla ilgilidir. Genis ¢apli A-beta ve gama
lifleri bu tabakada sonlanir. Kas, tendon ve eklemlerden gelen
proprioseption duyusu bu liflerle tasinir. Hareket bu tabaka
hiicrelerini aktive eder. Visseral duyular da bu tabakada algilanir.

Lamina VII - IX. Bu laminalar 6n boynuzun pargasidir. Bu
hiicreler agr1 iletimini saglayan ¢ikan (ascending) yollara katilir.

Lamina X. Bu tabakada hiicreler santral kanal etrafinda
konsantre olmustur ve yiiksek siddeteki stimiiluslara cevap verirler.
Bu hiicreler, omurilikte nosiseptif bilgiyi beyine getiren

multisinaptik bir zincir olusturur (Rexed, 1954).
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2.1.4 Santral Norofizyolojik Agr1 Mekanizmalari

Periferik mekanizmalardan gelen duyusal uyarilar, bu
uyarilart degerlendiren ve uygun cevap olusturan beyindeki bir ¢ok
merkeze iletilir. Bunun sonucunda impulsu agr1 olarak tanimak i¢in
ve duyusal impulsa bir nitelik kazandirmak ve organizmanin
kendisini korumasini saglamak amaciyla mekanizmalar aktive edilir
(V.J. Collins, 1993).

Agrmin  duyusal  diskriminatif = boyutu  (Uyarinin
lokalizasyonu, siiresi, siddetinin algilanmasi) talamusun ventrobazal
niikleusunda olusturulur. Kalin liflerle (A-alfa) iletilen afferent uyari
neospinotalamik yolla yukari ¢ikar ve talamusun bu bdlgesine
iletilir. Stimiilusun lokalizasyonu, siiresi ve kantitatif 6zellikleri
hakkinda ilk enformasyon burada yapilir. Ventrobazal niikleustan
cikan enformasyon santral sulkusun posteriorunda somatosensoryal
kortekse (Brodman' in I - II no' lu sahalari) iletilir (Woolf, 1991).

Agr deneyimleri tektir. Duyusal uyariya anlam ve 6nem
serebral mekanizmalar tarafindan wverilir. Genellikle, zihinsel
dikkati, normal cevabi degistiren, diislince ve davranisi bozan agrili
stimiilasyonun olusturdugu hos olmayan duruma duyusal bir nitelik
verilir. Kisi nedenden kag¢inmak ve agriyt durdurmak amaciyla
aktivite igine itilir. Agrinin Motivasyonal-affektif boyut (Hissi
davranigin belirlenmesi, emosyonel komponent) yoniine hizmet
eden norofizyolojik mekanizma, spinal T hiicrelerinden gelen ¢ikan
impulslarla baslar, omuriligin anterolateralinde lokalize olan

paleospinotalamik ve paleospinobulber traktuslara ait ikinci
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ndronlar tarafindan tasinir. Bu yollar mediiller retikiiler formasyo ve
orta beyinde gri maddede sonlanir. Genis somatik ve visseral
reseptor alanlar, gérme ve isitme gibi 6zel duyusal sistemlerden
gelen diger bir ¢ok somatosensoryal lif bu bolgelerde birlesir. Bu
alanlardan ¢ikan lifler iki sisteme girer :

1 - Talamusun medial intralaminer niikleuslari. Bu
niikleuslardan, parafasikiiler ve santral niikleuslar, dncelikle agr1 ile
ilgilidir. Bu niikleuslarin stimiilasyonu anksiete ile birlikte hos
olmayan, lokalizasyonu zayif bir duyu olusturur. Beraberinde
korkuya benzer cevaplar ve kaginma davranisi ortaya ¢ikar. Bundan
sonra iletim tiglincii noronlarla korteks ve limbik sisteme iletilir.

2 - Limbik sistem. Bu santral elemani hipotalamus olan
birgok subkortikal yapidan olusur. Limbik sistem, anterior talamus,
amigdal niikleus, hipokampus ve bazal ganglionlari i¢erir. Bu yapilar
bir duyunun hissi niteligini verir; duyunun hos olan veya hos
olmayan niteligi ile 1zdirap ¢gekme ve 6diillendirme siirecini limbik
sistem ayarlar. Hafiza biiyiik olclide aktive edilir ve enformasyon
kaydedilir. Bundan sonra her kisinin agr1 duyusuna karsi tavir ve
hissi belirlenir. Bunun iizerine agrili stimiilasyona gore ¢ekinme ve
kacinma davranist olusturulur. Kortikal aktivite duyuya entellektiiel
bir boyut kazandirir. Duyusal uyar1 segilir ve enformasyon islemine
spesifik bir dikkat siiresi verilir. Olas1 koruyucu veya uzaklastiric
stratejiler belirlenir, sonuglar Ozellikle gecmis donemlerdeki
deneyimler degerlendirilir. Tiim bunlar, agri deneyimine nitelik

kazandiran ve en iyi stratejinin olusturulmasi i¢in bir kararin
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verildigi entellektiiel islemlerdir. Frontal korteks ve iligkili oldugu
beyin alanlar1 bu zihinsel islemlerde ve motor mekanizmalar
tarafindan olusturulan cevabin belirlenmesinde santral bir rol oynar
(V.J. Collins, 1993; Salomons, Johnstone, Backonja ve Davidson,
2004; Woolf, 1991).

2.2 Agnda Klinik

2.2.1 Agriya Cevap

Sinir sisteminin bir ¢ok seviyesinde agriyla ilgili deneyim her
biri spesifik bir korunma amacina yonelik degisik motor cevaplar
uyarir. Agri reaksiyonu istemli ve istemsiz olarak ikiye ayrilabilir.
Istemli reaksiyonlar sozle ifade etmek, yiiz ifadesi, geri ¢cekme
(yoksunluk)  hareketlerini  igerirken, istemsiz  reaksiyonlar
otonomiktir, vaskiiler, visseral ve endokrin cevaplar igerir. Spinal
seviyede segmental refleksler uyarilarak fleksiyon veya geri ¢gekme
hareketi olusturulur. Medullada kardiyorespiratuar degisiklikler
uyarilir. Hipotalamusta hipofizer hormonlarin salinimi uyarilir.
Hipotalamus sempatik sinir sistemini de uyarir, dtke ve korku
ifadesini olusturur. Retikiiler formasyoda uyaniklik hali olusturulur.
Orta beyin, beyin ve talamus 1stirap ¢ceken bir yiiz ifadesini olusturur.
Limbik sistem bir ¢ok davranis bigimini sekillendirir (Salomons ve
digerleri, 2004).

Periferik stimiilus sinir sisteminin tiim seviyelerinde ;
omurilikte dorsal kolonda, retikiiler formasyoda, talamusta, limbik

sistemde ve kortekste degistirilir. Cikan liflerin yaptiklar1 her
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sinapsta bir kap1 kontrolii olusur ve bunu multiple kap1 kontrol
teorisi destekler. Bir diger teori ise kapt teorisidir. Farkli
kaynaklardan gelen afferent impulslar ile inen (descending)
impulslar  arasinda etkilesim saglayarak, son karakterin
olusturulmas1  veya santral olarak algilanan  impulsun
degistirilmesini saglar. Kapt kontroliinden sonra impuls beyinin
sinirsel islemine tutulur, uygun cevap ve motor mekanizmalar ancak
bundan sonra belirlenir. Kap1 kontrol teorisi tiim agri tiplerini iyi
aciklayamaz. Bu teori nosiseptif mekanizmalar ve akut agriya iyi
uyar ancak, kontrol mekanizmalar1 degisiklikler gosteren uzun siireli
agr1 tiplerini agiklamakta yetersiz kalir. Ust merkezlerden inen
(descending) inhibitér yollar noradrenerjik, seratonerjik ve
enkefalinerjik mekanizmalari igerir (Budai, 2000).

Arka boynuz i¢inde laminar dagilim gosteren bir ¢ok
norokimyasal madde tesbit edilmistir. Bunlara 6rnek olarak ;
Substance P (P maddesi), enkefalin, somatostatin, vazoaktif
intestinal peptid, seratonin (5-HT), norefinefrin, dopamin, glisin,
GABA, norotensin ve floride rezistan asit fosfataz verilebilir (Budai,
2000).

P maddesi, primer (periferik) afferent sinirlerin terminal
uclarinda bulunur ve agr iletiminde kimyasal mediatrlerden biri
olarak rol oynar. P maddesi muhtemelen primer afferent transmitter
olarak fonksiyon goriir. Termal agrili uyaran verilen hayvanlarda
yapilan deneysel ¢aligmalarda, omurilikte P maddesinin capsaicin ile

tilketilmesiyle analjezi olustugu gdosterilmistir. Ancak bu
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hayvanlarda iiriner inkontinans geligsmistir. Omurilik néronlar1 P
maddesi tarafindan agrili stimiilusta oldugu gibi uyarilir. Arka
boynuzda P maddesinin salinimi1 opioidler tarafindan bloke edilir.
Amigdal niikleus, periakuaduktal gri madde ve raphe niikleusu P
maddesinden zengin olan boélgelerdir. Omurilikte P maddesi ve
enkefalin iceren sinir terminalleri arasinda yakin bir iliski vardir. Bu
nedenle, morfin ve diger opioidler omurilik seviyesinde P
maddesinin salinimimi inhibe eder. Paradoksal olarak, P maddesi
kisith bir doz sinirinda analjezik etki gdsteriyor gibi gériinmektedir.
Eger duyusal sinir reseptorleri yiiksek dozda P maddesi ile aktive
edilirse, hiperaljezi olusur. Inen kontrol sistemleri (P maddesi ile
aktive edildi ise) ile farmakoloji arasinda kompleks bir etkilesim
sonucu analjezi gelisebilir. Analjezik etki sinir terminallerinin aktive
edilmesi ve endojen opioidlerin salinmasia bagli olarak indirekt
olarak olusabilir. Bradikinin agriy1 provoke eden bir diger maddedir.
Agr olusturan en potent maddelerden biri gibi goriinmektedir.
Bradikinini olusturan esas hiicre grubu hipotalamusta yer alir.
Somatostatin agrinin transmisyonunda major bir rol oynar.
Miyelinsiz duyusal sinirlerde (C lifleri) bulunur ve P maddesinin
etkisini bozabilir. Agrili stiimulus tarafindan aktive edilen arka
boynuz néronlarin1 deprese eder ve etkisi opioidlere benzer. Etkisi
naloksan tarafindan revers edilebilir. Seratonin (5-hidroksitriptamin)
ve norepinefrin genis bir dagilim gdosterir. Bir agri inhibitori
(supresorii) olarak rol oynar ve inen inhibitdr sistemin etkisini

artirirlar.  Norotensin ise bir agr1 inhibitoriidiir ve ndronal
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ateslenmeyi inhibe ederek analjezi saglar (Radhakrishnan ve Henry,
1986).

Agr1 duyumlari kiigiik capli primer nosiseptdrler ; afferent A-
delta ve C lifleri ile tasinir, Bu lifler arka kok sinirleri i¢inden
omurilige girerler ve lamina I ile lamina II ' de sinaps yaparlar.
Afferentlerin dagiliminda bir farklilik olusur, agriyr tasiyan
nosiseptif lifler lamina Iia, nonnosiseptif lifler lamina II sinaps
yapar. Iste bu esnada, lamina II 'deki hiicrelerden gelen stimiilus
siddeti ile iligkili olarak primer afferent agri néronlarinin
terminalinde bulunan nérotransmitter P maddesi uygun miktarlarda
salimir. Aymi anda, negatif bir feedbeck halkasi yoluyla
interndronlardan da enkefalinler salinir. Bu daha yiiksek merkezlere
agrinin iletimini hafifleten veya azaltan presinaptik inhibitdr bir
etkidir. Segmental seviyede bu baslangictaki modiilasyon endojen
opioid zincir olarak adlandirilir. Bu norotransmitter sistemi kapi
kontrol mekanizmasi ile uyumludur. Kalin A lifleri ile taginan, diisiik
esik degerli mekanoreseptorlerin stimiilasyonundan gelen duyusal
uyari transmisyon kapisini kapatarak agri iletimini inhibe eder. P
maddesi ve enkefalin arasindaki nodrotransmitter dengesi agriyi
antagonize edici molekiiler transmitter mekanizmay1 belirler. Kap1
kontrol sistemine gore ; lamina II hiicrelerinin stimiilusu ile spinal
kap1 kapatilir ve ayn1 anda enkefalinlerin salinimi stimiile edilir. Bu
ince liflerden P maddesinin salinimini inhibe eder. Enkefalinlerin
baslangigtaki bu Ustiinliigii uyarmnin ince lifleri de etkilemesi ve

biiyiik miktarda P maddesinin salinimi ile sona erer. Ince liflerden
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salgilanan P maddesi duruma hakim olarak spinal kapiy1 acar
(Radhakrishnan ve Henry, 1986).

Agril1 uyarinin suprasegmental kontrolii uzun siire dnce
tanimlanmis ve bazi yollarda norotransmitter komponent
gosterilmistir. Bu sistem, orta beyinin periakuaduktal gri
maddesinde bulunan enkefalin ve seratonin igeren hiicreler ile
meduller rathe niikleusun aktive edilmesini saglar. Bu inhibitor
norotransmitterler, inen dorsolateral funikulusun lifleri tarafindan
tasinir. Bu lifler substantia gelatinosada enkefalin iceren
interndronlarla iligkilidir. Bu sistem endojen spinal opioid zincir
olarak adlandirilir. Diger inhibitdr ndrotransmitter sistemler,
dorsolateral spinal yollarla omurilik segmentlerine iner. Bu sistemler
; kortikospinal, tektospinal, visuo-spinal ve meduller niikleustan
inen yollari igerir. Bu yollar seratonin, noradrenalin ve enkefalinleri
tastyarak inhibitor aktivite gosterir (Baykara, 2000; Radhakrishnan
ve Henry, 1986).

Potansiyel olarak agriy1 gosteren davranislar viicudun agriya
cevabinin belirlenmesini kolaylastiracaktir. Genel olarak bu

davraniglar Tablo 1’de 6zetlenmistir.
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Tablo 1. Agry Géosteren Davranmiglar (Orlando Regional Medical
Center, 2002)

Fiziksel hareketler Davranis ve
hareketlerde degisim

Ofke; vurma, 1sirma

Huzursuzluk Yatistirilamayan bir halde

Kipirdanma, kivranma Azalmis yemek yeme istegi

Fetus pozisyonu Uykusuzluk

Artmig viicut hareketi Yorgunluga bagli derin ve uzun

Viicudun sallanmasi uyku

Hareketsizlik, hareket azligi Azalmis sosyal etkilesim ve

Yiiriiyiis biciminde degisim aktivite

Agrili bolgenin korunmasi Konfiizyon

Viicudun bir bolgesinin Odaklanma ve

ovulmasi konsantrasyonda zorluk

Rijidite

Jeneralize gerilim

Dikkat ¢ekmeye calisma

Yiiz ifadeleri: Vokalizasyon:

Korku ifadesi I¢ cekme

Kaglarin ¢atilmasi Inleme

Yiiziin eksitilmesi Gigcliikle soluma

Dis gicirdatmak Aglamakli bir sekilde konusma

Uzgiin ifade Derin nefes alma

[fadesiz yiiz Tekrarlayici ses ve kelimeler

Gozler ¢ok acik, kapalt Yiiksek sesle konugsma

Agi1z ve goz gevresinde Aglama

kasilmalar

2.2.2 Agrimin Simiflandirilmasi

Agri, degisik bakis acilarma gore degisik sekilde
siniflanmaktadir. IASP agriy1 eksen sistemi adi verilen bes eksenli
(bolgeler, sistemler, agrinin gecici Ozellikleri, agr1 siddetinin
derecesi, gecen zaman ve etyoloji) bir sisteme gore son derecede
karmasik ve c¢ok elestirilmis bir sekilde siniflamaktadir. Asagidaki

siiflama giiniimiizde daha yaygin olarak kullanilmakta ve temel
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agr1 tiplerini de tamimlamaktadir (V.J. Collins, 1993; Iligin,
Biberoglu, Siileymanlar ve Unal, 2005).

Tablo 2. Agrinin sumiflandiriimasi (Ili¢in, Biberoglu, Siileymanlar
ve Unal, 2005)

Patogeneze gore Organik

Psikofizyolojik

Psikojenik

Fizyolojik mekanizmalara gore Nosiseptor

Noropatik Nevralji
Deafferentasyon
Sempatalji

Siirecine gore Akut
Kronik
Kaynaklandig1 bolgeye gore Somatik
Visseral
Noral

Organik agridan bahsederken kanser, romatoid artrit gibi
organik rahatsizliklarin yol agtig1 agr tipi diistintilmelidir. Burada,
agrinin temel sebebi ortada oldugu icin etyolojiye odaklanildig:
takdirde basarili bir yonetime imkan verebilecek tip oldugu hatirda
tutulmalidir. Psikofizyolojik agrist bulunan hastalarda organik bir
rahatsizlik gecirdikten sonra eklenen psikolojik faktorlerin tabloya
ekledigi kronik fizyolojik sekonder problemler bulunmaktadir.
Ornek olarak kas spazmu verilebilir. Primer hastaligin iyilesmis
olmaina ragmen agrilar sonradan eklenen problemlere bagli olarak
devam etmektedir. Bu hastalar genelde inaktif, sedanter yasam tarzi
icerisinde, zamanin ¢ogunu kendilerini dinlemeye ayirmis ve siklikla
agrilar1 ile mesguldurlar. Sosyal ve emosyonel olarak izole bir

durumda olan bu agr tipine sahip bireyler klasik non-steroid
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analjeziklere cevap vermezler. Sik sik saglik kuruluslarina bagvurur
ve iatrojenik yakinmalardan bahsederler. Psikojenik agriya sahip
bireyler organik ve fizyolojik nedenlere bagli olmayan somatik
deliizyonlara bagh agridan yakinirlar. Degisken, belirsiz agrilari
organik herhangi bir tabloyla bagdasmaz ve sadece psikiyatrik
tedaviye yanit verir (ilicin ve digerleri, 2005; Sadock ve Sadock,
2003).

Psikojen agri, agriya neden olabilecek yapisal veya
fonksiyonel bir neden olmaksizin ortaya ¢ikan veya agr1 kaynaginin
olusturabilecegi agrinin ¢ok Gtesinde bir siddette hissedilen agri
duyusudur. Nosiseptif agri; sinir sistemi disinda tim doku ve
organlara yayilmis bulunan ozellesmis agri  reseptorleri
(nosiseptorler) tarafindan algilanip, santral sinir sistemi (SSS)’ne
iletildikten sonra agr1 olarak hissedilen agr tipidir. Somatik agri,
sabit, genellikle iyi lokalize edilebilen, daha yogun 1zdirap verici bir
agridir. Kemik metastaz agrilar1 bu tip agrilara en iyi orneklerdir.
Daha cok duyusal liflerle tagmirlar. Visseral agrilar ise derinden
gelen, 1yi lokalize edilemeyen, sikistirict agrilardir. Daha ¢ok
sempatik liflerle tasinirlar. Yansiyan (safra kesesi agrilariin sirtta
hissedilmesi seklindeki) agrilar bu tip agrilardir. Noropatik agri,
norojenik dokulardaki histopatolojik veya fonksiyonel bir degisim
nedeniyle hissedilen agridir. Dizestezik, yanict ve sok seklindeki
siddetli agrilardir. Santral noropatik agrilar, SSS’deki bir lezyona
bagli olarak gelisen agrilardir. Talamik agr1 bunun en iyi 6rnegidir.

Periferik noropatik agrilar ise, periferik sinir sisteminde olusan bir
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bozukluk sonucunda ortaya ¢ikan agrilardir. Diyabetik ndropati
agrilar1 ve postherpetik nevralji bu tip agrilara drnektir (lligin ve
digerleri, 2005; Sadock ve Sadock, 2003).

Baglama siiresine gore, akut veya kronik agri olarak,
uygulanan siniflamada ise akut ve kronik agr1 arasinda kesin olarak
tanimlanmis bir ayrim yoktur. Genelde akut agr1 belirli bir hastalik
ya da zedelenme sonucu ortaya ¢ikmaktadir ve siiresi s6z konusu
agrinin Onlenmesi i¢in gegen siireye baghdir. Bir hastada ortaya
cikan akut agrida bu faktorlerden hangisinin, ne dlgiide yeri
oldugunu rakamsal olarak belirlemek zordur. Akut agriy1
degerlendirmede, tiim bu faktorlerin belli dlglilerde géze alinmasi
onemlidir. Ciinkli degerlendirmedeki zorluklara kargin tedaviyi
etkilemeleri s6z konusu olabilir. Bu, pratikte 6nemli zorluklara
neden olabilir ve daha ¢ok kronik agri1 i¢in kullanilan ve genelde akut
agrt i¢ci uygun olmayan kompleks, ¢ok boyutlu skorlama
tekniklerinin kullanilmasin1 gerektirebilir. Hastalarin akut agriya
cevaplarinda ¢ok biiyiik bireysel ¢esitlilik bulunmaktadir. Psikolojik
degisikliklerin gozlenen bu tip farkliliklarda 6nemli dlgiide sorumlu
oldugu kabul edilmektedir. Yukarida da s6z edildigi gibi agr1 duyusu
nosiseptif giris, sosyal etkiler, emosyonel faktorler gibi pek cok
faktorlerin toplamu ile ortaya ¢ikmaktadir. Psikolojik yaklasim, etkin
tedavinin diizenlenmesinde yararli olabilmektedir. Bugiin bilinen
diger bir gergek rutin olarak agri kontrol mekanizmalarinin
etkinliginin ~ 6l¢iilememesidir.  Agr1  kontrolii  konusundaki

arastirmalarin  bir c¢ogu genelde kompleks kontrol sistemleri
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gelistirmislerdir (Erdine ve Yiicel, 1993; Ili¢in ve digerleri, 2005;
Sadock ve Sadock, 2003).

Kaynaklandig1 bolgeye gore nosiseptor agrist 3’e ayrilir.
Somatik agr1 keskin, belirgin, iyi lokalize ve genellikle siirekli
agridir. Visseral agrilar genellikle iyi lokalize edilemez, derin,
yaygin, kiint ve periodiktir. Siklikla bir bagka bolgeye yansir. Bu
agrilara bulanti, kusma, terleme, halsizlik ve hipotansiyon eslik
edebilir. I¢ organlar yanma ve kesilmeye duyarsiz olmakla beraber,
distansiyon, spazm, gerilme, yirtitlma, anoksemi ve enflamasyona

duyarlidir (Iligin ve digerleri, 2005).

2.2.3 Gorsel Analog Agr1 Olgegi

Calismamizda kullandigimiz ve Goérsel Analog Agri Olgegi
olarak adlandirdigimiz, literatiirde Visual Analog Scale olarak
bilinen tek boyutlu subjektif agr1 yogunlugu degerlendirme 6lgegi
post operatif agri yogunlugunun degerlendirilmesinde en sik
kullanilan 6l¢eklerden birisidir. Sekil 3’de 6rnegi goriilen bu 6l¢ek 0
ile 10 rakamlar1 arasinda 100 mm’lik, her 10 mm’de bir dikey ¢izgi
bulunduran yatay bir cizelgeden olusmaktadir. Olgegin
doldurulabilmesi i¢in hastaya hissettigi agriy1r puanlayabilmesi i¢in
bu iki rakam arasindaki bir noktay1 isaretlemesi sdylenir. 0 icin hig
agr1 hissetmedigi bir an1, 10 rakami i¢in ise o ana kadar en siddetli
agr1 deneyimini hatirlamasi ve mevcut agrisi i¢in bu rakamlar
arasinda bir nokta se¢cmesi gerekmektedir. Tiim diinyada yaygin

olarak agr1 yogunlugunun degerlendirilmesinde kullanilan bu

--34--



Olcegin dogru olarak puanlanabilmesi i¢in sadece hastanin dlgegi
doldurmasina yardimeir olan kisinin degil, ayn1 zamanda hastanin
kendisinin de baz1 Ozelliklere sahip olmast gerekmektedir.
Oncelikle, hastanin klinik olarak tam bir biling, dl¢egi anlatan ve
doldurmasina yardimci olan kisiyi biitiiniiyle anlayabilmesi i¢in
yeterli iletisim, egitim ve Ogretim diizeyleri ve bu iki unsura ek
olarak olgegi doldurmaya istekli olmasi1 gereklidir. Bu sartlardan
herhangi birisinin eksikligi veya yoklugunda, O&lgege yazilan
puanlama sonrasindaki istatistik hesaplarinda anlamli degerlere
ulagilamamas1 beklenen bir sonu¢ olmalidir. En kolay ve en basit
olgek olmasina ragmen, tek boyutlu bir agr1 degerlendirme 6lcegi
olmasi, yukarida belirttigimiz gibi uygulama sirasinda hastanin suur
ve idrak durumu ve goniilliiliik esaslarindaki kolaylikla dikkatten
kacabilen eksiklikler bu 6lcegin dezavantajlar1 olmaktadir. Vaka
grubumuz, operasyon sonrasi biling durumlar1 Aldrete uyanma skoru
8 ve lizeri puana sahip hastalardan olusmaktaydi. Hastanemiz
ameliyathanesi uyanma odasindan hastanin klinige gelebilmesi i¢in
gerekli Aldrete uyanma skorunun 8 puan ve {stli olmasi
mecburiyetinden dolay1 hastalarimiz hastalarimiz uyanma odasindan
klinige geldiginde sorularimiza yeterli cevabi1 verebilecek suur

seviyesine sahipti.

N
yok O 10

Sekil 3. Gorsel Analog Agri olgegi (visual analog scale).
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2.2.4 Kanserli Hastalarda Agn

Kanser agrisini, daha 6nce yapilan agr1 tanimina depresyon,
anksiyete ve dfke nedenlerinin bu zemin iizerine eklenmesi ile ortaya
cikan, algilanan bir duygu olarak tanimlamak olasidir. Bu nedenle
bu agn tipini ayr olarak ele almak gerekmektedir. Kanser agrisi

tanimin1 Sekil 4'deki gibi sematize edebiliriz.

ek teminnde soralar
Soryal durum, i layhe | Cirlinlegme
Akl yens kaybe Caressalik doypesu
Kroask yorgeahk ve uybusahit Frado yeterblim lyhy

Siarkhk I l Soeyal dicneyde ve gelinde borulma

Hastabga koo DEFRESYON Geleceioel belzsirik
kn Obim ks
Ta:'l’::cxhx\ OFKE KANSER ACRIST e ANKSIETE 2 Vakar hibe) ki kowrel tme
Yetesizeden e hirwsa 7/ ALGILANMAS! ycncina kayh ks
sfnanak / \ms,vs-cuuuh
Doiean engerene / \ Ted aedesh sakatbk keclosy

Parasechlatik Dermuaanarlik

seodomlx KA\'A

Kasser edaniaee KAYNAKLI Kanser clzayas paolop

bafls yaa etllen NEDENLER

Sekil 4. Kanser agrist algist (Giizeldemir, 2000)
Kanser agrisinin; fiziki yetersizlik, toplumdan uzaklasma ve

oliim korkusu yaninda diger hos olmayan anoreksi, dispne, bulanti
ve kusma gibi semptomlarin, IASP nin tarifindeki bulgulara
eklenmesi ile insanda ne diizeyde olumsuz etkileri oldugunu
degerlendirmek olasidir. Kanser agrisini bu sekilde tanimak tedavide
en Onemli unsur olan hastaya yaklagimi ve tedaviye katkiy1
kolaylastirmis olur. Benign hastalarin agr1 tedavisinde analjezik
tedavi daha kisitli iken, kanser hastalarinda ila¢ tedavisindeki sinir

genisligine ek olarak, hastanin beklenen yasam siiresine bagli olarak:
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Subaraknoid ndrolizisten ndorosirurjik ablativ girisimlere kadar
birgok invaziv yontem kullanilabilmektedir (Giizeldemir, 2000).

Bu hastalarda siklikla artmis anksiyete ve depresyonun
belirtileri goriiliir ve intihar egiliminin % 7-20 arasinda oldugu
belirtilmektedir. Bunun nedeni, hastanin ilk karsilastigi hekim
tarafindan depresyon semptomlarinin iyi degerlendirilememesi ve
uygun tedavi onerilmemesidir. Bazi hastalarda, oldukga yiiksek
dozda analjezik ila¢ verilmesine karsin saglanamayan analjezi,
tedaviye antidepressan ya da antikonviilsan ya da nedene yonelik bir
baska ila¢ eklenmesi ile saglanabilmektedir. Kanserli hastalarin
psikiyatrik komplikasyonlar1 degerlendirilmeli, tedavisi hizla ve
zamaninda yapilmalidir. Kanserli hastalara, hastaliklar1 ve baglantili
olusan agrilar ile ilgili olarak, hekimleri tarafindan yeterli bilgi
verilmesi, agr1 tedavisinde hastanin agriya yaklasimim c¢ok
etkileyecektir. Hasta ile etkin diyalog kurabilmek ve onunla
biitiinlesebilmek, agr1 yakinmalar1 olan kanser hastalarmin agr
tedavisinde ¢ok Onemli yer tutmaktadir. Hastanin ¢ok iyi
degerlendirilmesi, agrinin olasi nedenlerini saptamada ve agriyi
azaltmak icin yapilacak tedavi planinin hazirlanmasinda yol
gosterici olacaktir. Hastalifin etkili bir sekilde tedavisi olanagi
kalmamuis olsa da agrisinin tedavi edilmesi ¢ok onemlidir. Kanserli
hastalarin agrilarinin degerlendirilmesi ¢cogu zaman giictiir. Agrinin
nedeni siklikla metastatik neoplazm kaynakhidir ancak bunun
disinda baska nedenlerde bulunur. Tani yerinde olursa, agrinin

kaldirilmasinda ya da azaltilmasinda kemoterapi ya da radyasyon
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tedavisinden yararlanilabilir. Kanser hastalarinda agrinin
degerlendirilmesi i¢in  agrinin etyolojisi, zaman yoni ve
fizyopatolojisi ~ bazinda  birka¢  degerlendirme  yoOntemi
onerilmektedir (Giizeldemir, 2000).

Kanserli hastalarda agrilar nedenlerine bagli olarak, bes ana
grupta toplanmaktadir; dogrudan kanser ile ilgili olan agri, kanser
tedavisi ile birlikte olan kanser agrisi, kansere bagh fizyopatolojik
degisikliklerin neden oldugu agri, kanser ya da kanser tedavisi ile
ilgist olmayan agri, nedenlerin kombinasyonu ile olan agr1
Dogrudan kanser ile ilgili olan agrilarin hastalarin %78 inde
goriildiigii; bu hastalarin %50 sinin metastatik kemik hastaliklari,
%251 sinirlerin tiimor tarafindan invazyonu ya da kompresyonundan
kaynaklanmaktadir. Visserlerin, damarlarin tiimér invazyonu ya da
miik6z membranlarin iilserasyonu veya nekrozu nedenler
arasindadir. Kanser tedavisi ile birlikte goriilen agr1 sendromlari
kanser cerrahisi sonrasi (fantom organ agrilari, posttorakotomi
sendromu), kemoterapi ve radyasyon tedavisine bagli(yan etkiler)
olarak %19-25 arasinda goriilmektedir. Kansere bagli fizyopatolojik
degisikliklerin neden oldugu agri; Paraneoplastik sendromlar,
myofasyal agrilar, hareketsizlik, kabizlik, mide distansiyonu v.d.
Kanser ya da kanser tedavisi ile ilgili olmayan (osteoporoz ya da
diabetik noropati gibi) nedenlerden dolay1 ise %3-10 arasinda agri
ile karsilagilmaktadir. Kemik agrisi, agrinin spesifik nedenlerinin
basindadir. %85 hastada neden kemik tiimor ve metastaslari ile olur.

Lenfomali ve 16semili hastalarin %10 unda siddetli agrilar goriiliir.
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Cocuk kanser hastalarinda agrilar, biiyiiklerin aksine tiimdr nedenli
olmaktan cok kanser tedavisine bagli olarak ortaya c¢ikmaktadir

(Ahmedzai, 2000; Glizeldemir, 2000).

2.3 Agr1 Sendromu Tedavisi

2.3.1 Genel Yaklasim

Her hastanin agrisinin dogru bir sekilde belirlenmesi,
sikayetlerine onem verdigi gibi yaklasilmasi, hizlica tedavi plam
olusturulup bir an 6nce giderilmesi hekimlerin 6ncelikli gorevleri
arasindadir. Agrili hastada tedavi plant olusturulurken hasta ve
refakatgileri bu planin degerlendirme, tedavi ve bilgilendirme
asamalarima dahil edilmelidir. Boylece sadece farmakolojik
yaklagim esnasinda degil ayni zamanda fizik tedavi ve rehabilitasyon
ve psikolojik destek gibi hastanin agridan giderilmesi sirasinda tiim
tedavi asamalar1 daha kolay, hizli ve basarili bir sekilde
gerceklesecektir. Agri tedavisinde hedef hastanin agrisin1 dindirerek

yasam kalitesini yiikseltmek olmalidir.

Tablo 3. Agri sendromunda tedavi
Agri sendromunda tedavi

e llag dis1 yontemler

o Tlaclar
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o Non-opoidler
o Opioidler
o Kombinasyon ajanlar1

e  Anestezi

® Cerrahi yontemler

2.3.2 Agn1 Yonetimi

Agr tedavisindeki ana hedef yukarida bahsedildigi gibi hasta
ve hastanin ailesi ile beraber, hastay1 mobilize etmeye sevk edecek,
yasam kalitesini arttiracak, gercek¢i bir agri tedavisi plani
geligtirmektir. Bu nedenle Oncelikle agrinin kaynagini bilmek ¢ok
oenmlidir. Sayet kaynak biliniyorsa oncelikle kaynaga yonelik bir
tedavi protokolii olusturulmalidir. Eger kaynak bilinmiyorsa
hastanin agr1 deneyimi biitlin boyutlariyla sorgulanmali ve
irdelenmelidir. Hastanin agrisinin tipi, siirekliligi, siddeti ve
lokalizasyonu gibi agriyla iligili verilerin tamamu ile beraber daha
onceki analjezik Oykiisii dahil edilecek sekilde sorgulanmalidir.
Agrinin belirlenmesinden sonra tedavi asamalarina gecilir. Bu
basamakta sadece farmakoterapi degil aymi zamanda hastanin
ailesinin de dahil oldugu farmakolojik olmayan miidahaleler de yer
almaktadir. Tablo 4’de bu miidahalelerden genel olarak
bahsedilmektedir (iligin ve digerleri, 2005).

Tablo 4. Agr1 Tedavisinde Ila¢ Disi Girisimler
Asagidaki Tiim Miidahaleler Uygun Farmakolojik Tedaviye Ek
Olarak Hastanin Agri Deneyiminin Tiim Boyutlarini Etkilemek

Icin Kullanilmalidir.
e  Hastanin ¢evre kosullarinin uyarlanmasi
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e  Sadece agril1 bolgelere degil uygun goriilen viicut bolgelerine
sicak/soguk uygulamalar

e Hastanin poziyonunun ayarlanmasi

e Agriya neden olan hastalik/komplikasyonu ile ilgili

nedenlerin giderilmesi (6rnek; enfekte yara drenaji, tromboze

hemoroid

Bolge/genel viicut masaji

Titresim uygulamalar1

Karm solunumu aligtirmalari

Dikkat dagitma teknikleri (tv, bilgisayar oyunlari)

Ruhsal/zihinsel konsantrasyon teknikleri/miidahaleler

Danigmanlik

Sosyal ¢evre destegi

Agr1 egitimi

Transkutaneal Elektriksel Sinir Stimiilasyonu (TENS) Birimi

(Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon konsiiltasyonu gerektirir)

Agrinin etkili farmakolojik yonetiminde agrinin etyoloji ve
siddetini temel alan uygun ilag segimi en 6nemli faktordiir. ilag veya
ilaglar, dozajlar1 ve verilis zaman ve sekilleri her bireyin cevabina
gore ayarlanmalidir. Hafif, orta ve siddetli agr1 tedavisinde
kullanilan ajanlar ve dozlarindan tablo 4’de genel olarak
bahsedilmistir. Hafif siddette bir agr1 genellikle asetaminofen veya
NSAI ilaglar veya iginde opioid bulunan kombinasyon ajanlari ile
tedavi edilir. Asetaminofen ve NSAI ilaglarin yan etkileri yoniinden
uygulamar sirasinda dikkatle takip edilmeleri gerekmektedir. Orta
derece ile siddetli agrilarda genellikle opioid kullanilmaktadir.
Opioid uygulama dozlar1 baslangic asamasindan baslayip agri
gecinceye kadar yavas yavas arttirilarak uygulanmalidir. Bu ilaglar
arasinda doz ayarlamasi bakimindan biiyiik farkliliklar bulunmakla

beraber kodein (360mg/giin) ve meperidin (600mg/giin) harig¢
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genellikle herhangi bir {ist limit dozu yoktur. Uygulama yolu
secerken miimkiin oldugu kadar en non-invaziv yol se¢ilmelidir. Kas
ici uygulamalar uygulama esnasinda yerel agr1 ve emilimdeki
dalgalanma nedeniyle tercih edilmemelidir. Aralikli, kisa siiren veya
gecici agrilarda genellikle kisa etkili opioidler se¢ilmekle beraber,
antikonviilzan, antidepresan gibi yardimeci ajanlar noropatik agrili
durumlarda uygun agri sagaltimmin olusturulmasinda genellikle
faydalidirlar. Tiim agrili durumlarda tedavi esnasinda sik araliklarla
hastanin agrisinin tekrar degerlendirilmesi agr1 yonetiminin 6menli
parcalarindan biridir. Boylece, hastada olusan agr1 sagaltimi etkisini
degerlendirerek uygun ajan1 ideal dozda uygulama imkani
dogacaktir. Ayrica, agrinin tamamen dogru degerlendirilebilmesi
icin plasebodan kaginmak geregini de unutmamak gerekmektedir.
Son olarak her asamada etyoloji temelli degerlendirme her zaman
gerek ajan, gerek de uygulama yolu ve siiresi seciminde ilk bakis

acis1 olmalidir (sekil 5) (iligin ve digerleri, 2005).

Nosiseptif Noropatik
Somatik Visseral

Iyi Lokalize, Lokalize Degil, Néralji Néropati
Genellikle Sabit Gelip Gegici Yayilan, Parestezi ve
Keskin, dizestezi 1le iligkili.
l yanma uyusma

| Opioidler H Kortikostreoidler || NSAIL ‘
Antikonviilsanlar Trisiklik
antidepresanlar
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Sekil 5. Etyolojik Agri Degerlendirme ve Yonetimi (Iligin ve
digerleri, 2005)

2.3.3 Tedavide Norofarmakoloji

Kap1 kontrol mekanizmasina gore kaln A lifleri ile
omuriligin arka boynuzuna tasinan, diisiik esik degerli
mekanoreseptorlerden gelen siddetli duyusal impuls nosiseptorleri
inhibe etmeye muktedirdir. Miyelinsiz A-delta, C lifleri ve baz1 B
lifleri ile gelen agrili uyari, impulslar1 yukar iletecek olan spinal
kapiin endorfinlerin salinimi sonucu kapatilmis olmasi nedeniyle
duygusuzlastirilir. A lifleri ile tasman uyari agri olusturmaz,
dokunma, basing, vibrasyon ve elektriksel duyulari igerir. Bu
mekanizmaya gore, agri tedavisinde, kalin A liflerini stimiile eden
ve boylece endorfin salinimina neden olarak spinal kapiy1 kapatan,
transkutaneal elektriksel stimiilasyon (TENS), dorsal kolon
stimiilasyonu, akupuntur, akupres, sedatif ve derin masaj, vibrasyon,
soguk ve sicak tatbiki gibi uygulamalar etkindir. Miyelinli A
liflerinde dejenerasyona neden olan kronik noropatiler bu liflerin
duyarhiligini azaltir. Bu durumda, C liflerinin aktivitesi tam olarak
inhibe edilemez ve kapinin kapali tutulmasit zorlasir. Bu
fizyopatolojiye neden olan klinik durumlar : yaglilik, herpes zoster,
demiyelinize hastaliklar, asir1 doku travmast ve kozaljik
sendromlardir (Baykara, 2000).

Spinal segmental seviyelerden gerek siddetlendirilmis
gerekse hafifletilmis olarak gelen agrili stimiilus beyine iletildiginde,

endorfinerjik ve seratoninerjik inhibitér mekanizmalar aktive edilir.
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Etki seviyesi orta beyinde ve meduller bolgededir. Endojen opioidler
; hem b - endorfin hem de enkefalinler beyin omurilik sivisinda
bulunur. Bu sistemin aktivitesi ile kismen agr1 kontrolii saglanir.
Siddetli ve tedavi gerektiren agrida eksojen opioidler endikedir.
Morfin ve sentetikleri orta beyin ile talamusta agrili uyariy1 bloke
edebilir ve b - endorfin seviyesini artirir. inatc1, gecirilemeyen
somatik ve visseral agriya kars1 periventrikiiler niikleusun elektriksel
stimiilasyonu etkilidir. Bu yolla, orta derecede bir morfin dozu ile
olusan analjeziye esdeger derecede analjezi elde edilir. Talamusun
somatosensoryal niikleusunun stimiilasyonu da bazi ciddi agrili
sendromlari tedavi eder. Dorsal kolonun elektriksel stimiilasyonu da
agriy1 suprese etmek i¢in uygulanir. TENS, travmanin olusturdugu
akut agr1 veya postoperatif agrinin tedavisinde etkilidir. Kronik
agrida, sonuclar degisiktir. Ancak ndrojenik agrida yararlidir.
Elektroakupunktur ve igne akupunkturunun spinal sivida b -
endorfin seviyesini artirdig1 gosterilmistir. Kortikal seviyede agrinin
hafifletilmesinde tedavi teknikleri; davranigin degistirilmesi ve
hipnoz, biofeedback ve psikoterapiyi igerir. Kronik agri
sendromlarinda ve baz1 akut durumlarda bile siklikla depresyon s6z
konusudur. Bu nedenle antidepresan ilaglarin uygulanmasi diger
tedavi sekillerinin etkisini artirir. Diizenli fizik egzersizler aminerjik
sinaptik iletimi artirir ve bu, morali yiikselterek kisinin kendisini
daha iyi hissetmesini saglar (Baykara, 2000).

Nosiseptorlerin aktivitesi sempatik desarjda bir artisa neden

olur. Normal sartlarda bunun tersi dogru degildir : Yani sempatik
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aktivite nosiseptorlerin desarj1 lizerinde etkili degildir. Ancak bazi
hastalarda nosiseptorler sempatik sistemin etkisinde kaliyor gibi
gorinmektedir. Bu sartlar altinda olusan agr1 "sympathically
maintained pain (SMP)" olarak isimlendirilir. SMP, bazen refleks
sempatik distrofi veya kozalji olarak tamimlanir. Ornegin; akut
herpes zoster, yaumusak doku travmasi, metabolik noropatiler, sinir
yaralanmalar1 gibi bir ¢ok agrili patolojilerde sempatik sinir sistemi
aktivitesi temel rol oynar. Sempatik kokenli agris1 olan hastada
(SMP'de) sempatik sistemin anestetik blokaj1 agriy1 ortadan kaldirir.
Eger bu hastada dnceden agrili olan cilt bolgesi i¢ine norepinefrin
enjekte edilirse agr1 yeniden alevlenebilir. Normal bir doku igine
norepinefrin enjeksiyonu ise agriya neden olmaz. O halde sempatik
kokenli agrida, normalde sempatik sinir uglarindan salgilanan
norepinefrin, agriyr uyarma kabiliyeti kazanmaktadir. Agrinin bu
sekilde olusumu alfa reseptorlerin aktivasyonu ile ilgilidir. Bir alfa
antagonist olan fentolamin sempatik kokenli agrist olan bir hastaya
verildiginde agriy1 ortadan kaldirir. Bir alfa-2 adrenerjik agonist olan
klonidin de sempatik kokenli agrisi olan hastada topikal olarak
uygulandiginda agriy1 ortadan kaldirir. Sempatik sinir uglarinda yer
alan alfa-2 adrenerjik reseptorlerin aktivasyonu norepinefrin
salimmmin1  bloke eder. Bundan dolayr klonidin norepinefrin
salimmmint  inhibe ederek agriyr ortadan kaldirtyor gibi
goriinmektedir. Selektif bir alfa-1 adrenerjik agonist olan fenilefrin,
klonidinle tedavi edilmis olan alana uygulandiginda agrinin yeniden

alevlenmesine neden olur. Bu Klinik bulgular, SMP'de alfa-1
--45--



adrenerjik reseptorlerin primer rol oynadigini desteklemektedir. Bu
durum, alfa-1 reseptorlerin bosalmasi sonucu nosiseptorde
norepinefrine kars1 bir sensitivite gelistigi hipotezini ortaya
koymaktadir. Belki de nosiseptorde fenotipik bir degisiklik olmakta
ve nosiseptdr norepinefrine karsi anormal bir sensitivite
kazanmaktadir. Alternatif bir hipotez de nosiseptorler tizerinde alfa-
2 inhibitdr reseptorler gelistigi seklindedir (Baron ve Wasner, 2001,
Yiizbasioglu Bektas, 2005).

Sempatik kokenli agrida, alfa-1 adrenerjik reseptorlerin
eksitasyonunu azaltan veya ortadan kaldiran uygulamalar basarili
olur. Sempatik ganglionlarin blokaji efferent yolu elimine ettigi igin
etkilidir. Alfa adrenerjik reseptdr antagonistleri; fentolamin,
fenoksibenzamin ~ ve  pirazosinin  sistemik  uygulanmasi
nosiseptdrlerin aktivasyonunu bloke eder. Intravendz rejyonal
guanetidin sempatik sinir uclarinda norepinefrin depolarini elimine
ederek nosiseptorlerin uyarilmasini onler. Nosiseptorler normalde
sempatik stimiilasyona cevap vermezler. Ancak, aksotomiden sonra
bazi liflerin lokal katekolamin uygulamasi ve sempatik stimiilasyona
cevap verdigi  goOsterilmistir. Bazi1  arastiricilar, saglam
nosiseptorlerin katekolaminlere kars1 sensitivitif olabilecegini veya
sonradan sensitivite gelisebilecegini bildirmislerdir. Inflamasyonun
da katekol sensitizasyonuna yol acabilecegi bildirilmistir. Parsiyel
sinir kesisinden sonra, geride kalan saglam nosiseptif liflerin bir

cogunda sempatik stimiilasyona kars1 sensitivite gelisir. Bu etkiler,
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dikkate deger olarak alfa-2 antagonistler; yohimbin ve rauwolscine
tarafindan antagonize edilir (Yiizbasioglu Bektas, 2005).
Antienflamatuar ilaglarin lokal veya sistemik uygulanmasi
ile periferik reseptor duyarliliginda degisiklikler elde edilebilir. Bu
ajanlar  (O0rn, aspirin, diger antiprostaglandin ilaglar ve
kortikosteroidler), periferik doku hasar1 tarafindan aktive edilen
algojenik kimyasallarin lokal konsantrasyonunu azaltabilirler.
Algojenik kimyasallar salgilandiktan sonra eger aspirin veya diger
antienflamatuar ilaglar sistematik olarak uygulanirsa ya da
antienflamatuar steroidler hasarli doku icine enjekte edilirse agri
giderilemez. O halde agri, lokal enflamatuar bir olaym sonucu
degildir. Bu maddeler salindiktan ve belirli bir konsantrasyona
ulasgtiktan sonra oral antienflamatuar ilaglar veya tekrarlanan
steroidler de ayni sekilde etkisiz kalir. Bir ¢ok hekim bu ilaglarin
etkili olmadigin1 bilmesine karsin bu prensibi unutur. Epidural ve
subaraknoid aralik i¢ine uygulanan opioidlerle motor veya otonom
blok olugmaksizin selektif analjezi (segmental analjezi)
olusturulabilir. Bu spinal opioid analjezi, afferent agr1 iletiminin arka
boynuz seviyesinde presinaptik ve / veya postsinaptik olarak inhibe
edilmesi sonucu olusur. Eger refleks kas spazmi veya
vazokonstriksiyon basta gelen bir olay ise o zaman spinal opioid
analjezi etkili olmayabilir. Boyle bir durumda hem muskiiler (motor)
hem de sempatik (otonom) aktivitenin her ikisinin birden bloke
edilmesi gerekir. Bunun i¢in uygun tedavi, lokal anestetikler veya

lokal anestetik + opioid kombinasyonu ile sinir blokaji
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uygulamasidir.  Inhibitér mekanizmalarin  aktivasyonu, tiim
anatomik seviyelerde klinik ve deneysel olarak incelenerek kapi
kontrol teorine dayandirilmistir. Inhibitér mekanizmalari aktive
edilme teknikleri ; transkutaneal elektriksel sinir stimiilasyonu
(TENS), periferik sinirlerin implante edilen elektrodlarla direkt
elektriksel stimiilasyonu, dorsal kolon stimiilasyonu (laminektomi
veya perkiitan elektrod yerlestirilmesi) ve beyin sap1 elektriksel
stimiilasyonunu igerir. Inhibitér mekanizmalarin etkilerinin
farmakolojik olarak artirilmast miimkiin olabilir. Daha &nce
bahsedildigi gibi inen inhibitdr agr1 yollariin bir ¢ogu seratonerjik
veya noradrenerjiktir. Trisiklik antidepresanlar, epinefrin ve
seratoninin geri alimimini inhibe ederek bu nodrotransmitterlerin
santral sinir sistemindeki seviyelerini artirirlar. Bu ajanlarin bir ¢ok
klinik durumda 6nemli analjezik etkileri oldugu gdosterilmistir. Bu,
muhtemelen inen kontrol sistemlerinin aktivasyonu veya etkilerinin
artirilmasi nedeniyle olusur. Ozellikle abdominal visseral agris1 olan
hastada diffiiz, lokalize edilmesi zor olan visseral agr1 ve yansiyan
agr1 fenomeni siklikla tan1 ve degerlendirmede karisiklik yaratir.
Hasta pankreasin kendisindeki agridan degil, karninin st
kismindaki veya sirtindaki agridan yakimir. Gergekte visseral
afferent iletim sempatik liflerle (B lifleri) omurilige tasinir ve bu
klinik olarak 6nemlidir. Bu tip bir agr1 genellikle uygun sempatik
lifler veya ganglionlarin bloke edilmesi ile ortadan kaldirilabilir.
Ornegin ; pankreas, karaciger, mide veya safra kesesinden orjin alan

visseral agrilar ¢olyak pleksus veya splanknik sinirlerin lokal
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anestetikle bloke edilmesiyle giderilebilir. Visserlerden gelen
otonom afferentlerin (B lifleri) arka boynuzda somatik agri yoluna
tagsmas1 sonucu buradaki somatik sinirin inerve ettigi cilt alaninda da
agr1 (yanstyan agri) duyulur. Ayn1 sekilde, her agr1 sendromunda da
bir otonom komponent vardir. Agriyr ileten afferent lifler hem
somatik hem de otonom refleksleri aktive eder. Refleks somatik veya
visseral kas spazmi ve refleks vazokonstriksiyonun her ikisi de
agriya neden olabilir. Bu reflekslerin ortadan kaldirilmasi agrinin
temel nedeninin yanlis yorumlanmasina neden olabilir. Benzer
sekilde, bir plasebo reaksiyonun olmasi da nosiseptif aktivitenin
olmadigimi gostermez, boyle bir durumda psikojenik agr1 sendromu
g6z ard1 edilmemelidir (Baykara, 2000; P.P. Raj ve Abrams, 2000;
Yiizbasioglu Bektas, 2005).

2.3.4 Cerrahi Agn Tedavisi
Postoperatif agri; cerrahi travma ile baslayan, giderek azalan

ve doku iyilesmesi ile sonlanan akut bir agridir. Bu agr1, hareketlerin
azalmasi, yiizeysel soluma ve Oksiiriik gibi koruyucu manevralarin
kisitlanmasini ve otonom sinir sistemi diizensizliklerini beraberinde
getirmektedir. Postoperatif agri sadece cerrahi travmanin neden
oldugu bir agn sekli olmaktan c¢ok sosyal, kiiltlirel ve psikolojik
faktorlerden etkilenen ve bu nedenle ayni travmanin farkli bireylerde
farkl1 klinik durumlar olusturdugu karmasik bir fenomendir.

Travmanin etkisiyle, hipertansiyon, tasikardi, vazokonstriiksiyon,
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terleme, solunum hizinda artis, iskelet kas spazmi, artmis
gastrointestinal sekresyon, sfinkter tonusu ve azalmis motilite, idrar
retansiyonu, vendz staz, trombozis ihtimali ile beraber pulmoner
emboli, anksiyete, konfiizyon ve deliryum gibi otonomik aktivitenin
tiim belirtilerinin goriilme ihtimali vardir. Bu kosullar tibbi durum
diizeldiginde paralel olarak diizelir. Hastalarin cerrahi sonrasindaki
agrilarmin giderilmesi icin NSAII, lokal anestetikler, ve opioid
analjezikler beraber kullanilir. Sadece tek basina opioid kullaniminin
yeterli olmadigi ve eklenen bir NSAII’m etkisini arttirdig1
konusunda ¢ok sayida ¢aligma bulunmaktadir. Bu nedenle cerrahi
sonrasinda agr1 giderilmesi i¢in opioidlerle beraber non-
opioidlerinde diisiiniilmesi hastanin agrisinin giderilmesinde ¢ok
yararli olacaktir. Dorsal boynuzdaki nosiseptif transmisyon
noronlarinin ¢evresinde pre ve post-sinaptik olarak komsulanmis
reseptor tiplerinin acikliga kavusmasi ile spinal uygulamalar agri
tedavi tekniklerinden biri haline gelmistir. Major cerrahinin bazi
tipleri ile iligkili akut agr1 sagaltiminda genisletilmis somatik ve
sempatik blokaj kullanilmaktadir. Ozellikle kolon cerrahisinden
sonra lokal anestetikler ve diisiik doz opioidlerin karigimini
kullanildig1 epidural analjezi ile olusan agr1 sagaltici etki
miikemmele yakin bir etki olusturmakla beraber epidural analjeziye
son verildikten sonra opioid kullannomindan kagimarak sistemik
NSAIl uygulamasma ve bdylece gastrointestinal fonksiyonlarin
daha hizli kazanilmasina olanak saglar (Dahl, Rosenberg, Hansen,

Hjortso ve Kehlet, 1992; Woolf, 1991).
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2.3.5 Rejyonel Anestezi

Rejyonal anestezi; sinir iletiminde gecici olarak bir kesinti
olusturarak viicudun herhangi bir bdlgesinden veya bolgelerinden
gelen agrili impulslarin ortadan kaldirilmasidir. Mental blok (biling
kaybi, amnezi,vb.) disinda anestezinin tiim komponentlerini igerir.
Sensoryal Blok + Otonom Blok + Motor Blok ile karakterizedir.
Temel uygulama endikasyonu cerrahidir. Rejyonal anestezi
girisimlerinin farkli ajanlar (opioidler, klonidin, alkol, fenol, vb.)
veya disliik konsantrasyon ve dozda lokal anestetik ile
uygulanmasidir. Selektif veya diferansiyel blok uygulamalarini
igerir. Motor blok olusturulmaz. Sensoryal Blok + Otonom Blok ile
karakterizedir. Temel uygulama endikasyonu agr1 tedavisidir
(Gronau ve digerleri, 2002).

Rejyonal anestezik girisimler anesteziyoloji i¢cinde oldukga
genis bir alanda uygulanir. Cerrahi girisimin rejyonal anestezi ile
yapilabilmesi hasta, anesteziyolog ve cerrah i¢in 6nemli bir avantaj
olugturmasina kargin dogru olmayan bir tercih bu avantaji ortadan
kaldirabilir. Son yillarda monitdrizasyondaki gelismeler, bulunan
yeni anestezik ilaglar, opioid anestezi ve genel + rejyonal anestezi
kombinasyonu gibi teknikler anesteziyologu ¢ok daha spesifik bir
secime zorlamaktadir. Rejyonal anestezik girisimlerin diger
anestezik yaklasimlara gore ¢ok daha ucuz olmasi, {iilkemiz
kosullarinda bir ¢ok cerrahi girisimin bu yolla yapilmasi i¢in 6nemli

bir tercih nedeni sayilmalidir. Alan bloku, lokal enfiltrasyon ve
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periferik sinir bloklarinin tiim anestetik girisimler i¢inde en
giivenlikli  anestezi uygulamalar1 oldugu unutulmamalidir.
Uygulama endikasyonlar ve kontraendikasyonlar1 asagida

belirtilmistir(Gronau ve digerleri, 2002).

Rejyonal anestezi endikasyonlari:

Poliklinik hastalarinda genel anestezi; amnezi, sedasyon ve
baz1 yan etkilere (bulanti - kusma vb.) neden olabilir. Ayrica
postoperatif agri ve tedavide kullanilacak giiclii analjezikler de
olusturabilecekleri yan etkiler nedeni ile sorun yaratabilir. Bu
durumda hastanin taburcu edilmesi gecikir.

Acil cerrahi girisimlerde hastanin fizyolojik durumunun
degerlendirilmesi veya hasta hakkinda yeterli bilgi edinilmesi
miimkiin olmayabilir. Bu durumda genel anestezinin etkilerini
onceden tahmin etmek ve anesteziyi yonetmek zor olabilir. Bu
hastalarda rejyonal anestezi tercih edilmelidir. Ancak, kanamali
hastalarda spinal, epidural ve kaudal blok gibi genis bir alanda
vaskiiler dilatasyona neden olan bloklardan ka¢inilmalidir.

Kisa bir siire 6nce yemek yemis olan hastalarda rejyonal
anestezi tercih edilmelidir. Boylece, bilinci acik olan hasta, kendi
hava yolu agikligini stirdiirebilir ve aspirasyon riski en aza indirilmis
olur.

Yash hastalarda bir kontraendikasyon olmadikca en uygun

anestetik yaklagim rejyonal anestezidir. Rejyonal anestezi minimal
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fizyolojik degisiklige neden olur ve bu hastalar lokal anestetik

ilaglarin etkilerinden ¢abuk kurtulur.

Rejyonal anestezi kontrendikasyonlari

Kesin kontrendikasyonlar

Cilt Enjeksiyonlar:: Rejyonal girisimin uygulanacag: cilt
alaninda enfeksiyon olmasi halinde blok kontrendikedir.
Enfeksiyonun daha derin dokulara taginmasi, septisemi vb. riskleri

tasir.

Kanama diyatezleri ve antikoagiilan tedavi alan hastalar:
Hemofili gibi kanama diyatezi olanlar ve heparin veya antikoagiilan
ilag alan hastalarda uygulanan rejyonal girisimler hematom veya

kontrol edilemeyen kanamalara neden olabilir.
Rolatif Kontrendikasyonlar

Bu gruptaki hastaliklarda rejyonal anestezi i¢in kesin bir
kontrendikasyon yoktur. Secim hastaliktan ¢cok anestetistin bilgi ve

becerisine baghdir.

Psisik reaksiyonlar ve psikiatrik hastalar: Hasta takliti
yapanlar, istekli olmayanlar ve zorluk ¢ikaranlarda rejyonal anestezi
uygulanmamalidir. Bu hastalarda girisimden sonra siklikla sahte bas

veya bel agris1 yakinmalari, zayiflama ve paraliziler gozlenir.
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Sinir sistemi hastaliklari: Bas agrisi, serebral arazlar,
omurilik veya periferik sinir sistemine ait dejeneratif ndrolojik
hastaliklarda rejyonal girisimlerden kacinmalidir. Cerrahi sonrasi
olabilecek komplikasyonlar veya mevcut patolojiler uygulanan
rejyonal teknige baglanarak hasta ile hekim arasinda hukuksal

sorunlara neden olabilir.

Kanama: Kanama kontrol edilmeden veya yeterli

transfiizyon yapilmadan rejyonal blok uygulanmamalidir.

Sistemik hastaliklar ve rejyonal anestezi

Kontrol altindaki diabetik hasta hipoksiye izin verilmedigi
stirece tiim anestetik teknikleri genellikle iyi tolere eder. Ancak acil
durumlar veya kontrol altinda olmayan diabet hastasinda en uygun
anestezik yaklasim rejyonal anestezidir.

Tim hipertansif hastalarda hipotansiyon olusumuna neden
olacak spinal, epidural veya kaudal blok gibi rejyonal anestezik
girisimlerden kagmilmalidir. Bu bloklarla olusan hipotansiyon
hayati bir risk tagsir, 6zellikle koroner kan akiminin bagli oldugu
diastolik basincin diismesine izin verilmemelidir. Bu hastalarda
lokal infiltrasyon, alan bloku veya sinir bloklar1 ideal uygulamalar,
en emin anestezik yontem ise % 50 veya daha yiiksek bir oksijen
konsantrasyonu ile birlikte genel anestezi uygulamasidir. Ameliyat
bolgesinde paralizisi olan hastalarda rejyonal anesteziden

kagmilmasi en iyi yoldur. Akciger hastalig1 olan hastalarin cerrahi

--54--



girisimlerinde de lokal enfiltrasyon, alan bloku ve periferik sinir
bloklar1 uygun ise segilmesi gereken girisimlerdir. Her tip anestezi
tolere edilebilir, ancak renal disfonksiyonlarda genel anesteziklerin
bobrekler lizerindeki gecici etkisi animsanmalidir. Aniiri tedavisinde
spinal ve epidural bloklarin yeri oldugu bilinmelidir. Pernisy6z
anemide rejyonal girisim spinal kord dejenerasyonunu artirabilecegi
icin spinal, epidural ve kaudal bloktan kagmilmalidir (Gronau ve
digerleri, 2002).

cilt

spinal kordon —

ﬂ ¥
omurgalar

spinal s

EPIDURALfi}o—

epidural saha

spinal sinir lifleri =
Epidural v
Sekil 6. Epidural ve spinal anestezi uygulamalar:

Tablo 5. Rejyonal Blok Tipleri (Isik, 2000)

Periferik (Somatik) | Sempatik Bloklar

Bloklar Stellat ganglion bloku
Bas ve Boyun

Skalp Bloku
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Servikal Pleksus Bloku
Frenik Sinir Bloku
Ust Ekstremiteler
Brakial Pleksus
Bloku
Radial Sinir Bloku
Medyan Sinir
Bloku
Ulnar Sinir Bloku
Digital Sinir Bloku
El Cerrahisinde
Rejyonal Blok
Toraks - Abdomen
Interkostal Blok
Intra (Inter) plevral blok
Paravertebral Torasik Blok

o Lomber  Pleksus
Bloku

o Inguinal Blok
Pelvis - Alt Ekstremiteler

o Posterior  Siyatik
Sinir Bloku

o Anterior  Siyatik
Sinir Bloku

o Femoral Sinir
Bloku

Obturator Sinir
Bloku

Lomber sempatik ganglion
bloku Colyak ganglion
(splaknik
Santral Bloklar
Spinal blok
e Kontinlii spinal analjezi
(Spinal opioid
uygulamast).
e Epidural blok
e Kontinii epidural blok
e Kombine spinal - epidural
blok
e  Kaudal blok
Rejyonal intravendoz  anestez

(RIiVA
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Kan dolasgiminin engellendigi ekstremitelerde intravendz
olarak uygulanan lokal anestetik sollisyonu ile olusturulan blok
rejyonal intravenoz anestezi (Bier Blok - iskemik rejyonal blok)
olarak isimlendirilir. Bu teknikte lokal anestetik soliisyon dolagimin
bir bandaj ve turnike ile engellendigi bir ekstremite veni igine verilir.
Vaskiiler alandan retrograt bir yayilimla sinirlere ulasan ilag etkin
bir anestezi olusturur. En sik kullanilan ajanlar lidokain ve
prilokaindir. Bupivakain ve etidokain bu yontemde kontrendike
lokal anestetiklerdir. Proteine yiiksek oranda baglanan bu ajanlar
turnike c¢ikarildiginda ciddi bir kardiyotoksik etki gosterirler
(Gronau ve digerleri, 2002; Isik, 2000).

Poliklinikte Rejyonal Blok Uygulamasi

Rejyonal blok girisimleri agr1 tedavisi amactyla (rejyonal
analjezi) poliklinikte uygulanabilir. Ancak rejyonal analjezi
uygulamasindan sonra hastalar en az bir saat gozlem altinda
tutulmali, komplikasyonlara karst uyanik olunmalidir. Agn
poliklinikleri bu gereksinimi karsilayacak sekilde diizenlenmelidir.
Agrn polikliniklerinde resusitasyon i¢in gerekli olan cihaz ve ilaglar
(epinefrin, bikarbonat, efedrin, oksijen tiipii, ambu, maske,
laringoskop, endotrakeal tiip vs.) hazir bulundurulmalidir. Olas1 bir
komplikasyona karsi hastanin poliklinige a¢ gelmesi saglanmali
bunun i¢in girisimden 4 - 6 saat Once yiyecek ve sivi alimimi
kesilmelidir. Ajite ve huzursuz hastalarda gerekirse sedasyon
saglanmalidir. Blokaj1 takiben hasta olasi komplikasyonlara karsi

uyarilmali, bu bulgularin gecici oldugu hastalara anlatilmalidir.
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Boylece hastanin panige kapilmasi onlendigi gibi komplikasyon
olusan hastada da korku ve endige azaltilmig olur. Agr1 tedavisinde
lokal anestetikler en zayif konsantrasyon ve en diisiik voliimde
uygulanmalidir. Agr1 tedavisinde lokal anestetiklerle birlikte
adrenalin ve diger vazokonstriktor ajanlar kullanilmamalidir.
Blokaji takiben hastanin en az 1 - 2 saat yatabilecegi bir oda olmali,
enjeksiyonu takiben hasta bu odada dinlendirilmeli, bundan sonra

evine gonderilmelidir (Isik, 2000).

2.3.6 Analjezikler

Analjezikler genel olarak opioidler ve non — opoidler olarak
siiflandirilirlar (sekil 7). Famrkolojik etki giiclerine gore yapilan
basamak ilkesi siniflandirilmasi ise en bu iki gruplu siniflandirmayi
etki gezlerine gore yapmakta ve klinik olarak daha anlamli bir
siiflamaya imkan tanimaktadir. Basamak ilkesini gore analjezikler
gruplar halinde en diisiik etkiliden en yiiksek etkiliye gore
siralanmislardir. Ug ana grupta toplanirlar; Non opioidler (Non-
Steroid Analjezik Antiinflamatuvar Ilaglar), zayif opioidler ve

kuvvetli opioidler (Kayaalp, 1993).
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Analjezikler

Non - opioidler Opioidler
Salisilatlar Para— Fenamik ndol
Aminefol Asit Turevleri
Turevleri Turevleni

Morfin, Sentetik  Agonist—

Fenilasetetik Profenler Pirazolon Kodein Ve Agonistler Antagonist
Asitler Tiirevleri Yan
Sentetikler

Sekil 7. Analjezikler (genel siniflama) (Kayaalp, 1993)

Tablo 6. Hafif Agrimin Tedavisinde Kullanilan Analjezik ve
Antipiretikler (licin ve digerleri, 2005)

Asetaminofen:

Yagslilarda: 650mg/6saat, maksimum 2.7g/giin

Eriskinlerde: 650mg/4 — 6saat, maksimum 4g/giin

ibuprofen :

Yaglilarda: 200 - 400mg/4 - 6saat, maksimum 2.4g/giin

Eriskinlerde: 200 - 400mg/4 - 6saat, maksimum 2.4g/giin

Dipiron :

Yagsllarda: 500 - 1000mg/4 - 6saat, maksimum 4g/giin

Eriskinlerde: 500 - 1000mg/4 - 6saat, maksimum 4g/giin

Naproksen :

Yagsllarda: 375 — 500mg/12saat, maksimum 1g/giin

Eriskinlerde: 375 — 500mg/12saat, maksimum 1g/giin

Ketodolak :

Yaglilarda: 15mg/6saat, maksimum 60mg/giin (en fazla 5)

Erigkinlerde: 15 — 30mg/6saat, maksimum 120mg/giin (en

fazla 5 giin)
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Tablo 7. Opioid analjezikler (Kayaalp, 1993)

Morfin, Kodein Ve
Yar Sentetikler

Sentetik Agonistler

Agonist — Antagonistler

Morfin
Kodein
Pantapon
Hidromorfon
Oksimorfon
Heroin
Levorfanol
Rasemorfan

Meperidin

Fentanil

Sulfentanil
Alfentanil

Tilidat

Anilerin

Piminodin
Fenoperidin
Alfaprodin
Difenoksilat
Loperamid
Metadon
Dekstromoramid
Levo-alfa-asetilmetadol
Dekstropropoksifen
Tramadol

Pentazosin
Butorfanol
Nalbufin
Buprenorfin
Propiram
Fumarat
Nalorfin

Tablo 8. Siddetli Agrinin Tedavisinde Genel Kullanimdaki
Opioidler(Zligin ve digerleri, 2005)

Oksikodon :
Yaglilarda:
Eriskinlerde:

Morfin :
Yaglilarda:
2,10mg/4-6 saat
Eriskinlerde:
2,10mg/2,4 saat

Hidromorfon :
Yaglilarda:
Eriskinlerde:

Fentanil :
Yaslilarda:
Erigkinlerde:

Methadon :

Oral: 2,5-5mg/3-4 saat, SR:10-20mg/12 saat
Oral: 5-10mg/3-4 saat, SR: 10-40mg/12 saat

Oral: 15-30mg/4-6 saat, SR: 15-30mg/12saat, IV:

Oral: 15-30mg/3-4 saat, SR: 30-60mg/12saat, 1V:

Oral: 1-2 mg/4-6 saat, IV: 0,5-1 mg/4-6 saat
Oral: 1-4 mg/4-6 saat, IV: 0,5-2 mg/3-4 saat

1V: 0,5-1mcg/kg/saat, Yama: 25 mcg/saat (72 saatlik)
1V: 0,5-1mcg/kg/saat, Yama: 25 mcg/saat (72 saatlik)
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Yaslilarda: Oral/lV: 2,5 mg/8-12 saat

Eriskinlerde: Oral/lV: 2,5-10 mg/3-8 saat

Meperidin :

Yaslilarda: tavsiye edilmez

Eriskinlerde: Oral: 50-100 mg/3-4 saat, 1V: 05-1 mg/kg/doz/2-4
saat

Tablo 9. Orta Siddette Agrida Kullanilan Non-opioid ve Opiod
llaglar (Ilicin ve digerleri, 2005)

Asetaminofen/Aspirin 325-650mg + Oksikodon 2,5-10mg

Yaglilarda: 2,5-5mg/3-4saat Erigkinlerde: 5-10mg/3-4saat

(doz ayarlamasi oksikodona gore)

Asetaminofen/Aspirin 325-650 mg + Propoksifen 50-100mg

Yaslilarda: tavsiye edilmez Erigkinlerde: 100mg/4saat

(doz ayarlamasi propoksifene gore)

Asetaminofen 500-650mg + Hidrokodon 2,5-10mg

Yaghlarda: 5-10mg/4-6saat Erigkinlerde: 5-10mg/4-6saat

(doz ayarlamasi hidrokodona gore)

Asetaminofen 300mg + Kodein 7,5-60mg

Yaglilarda: 7,5-60mg/6saat Eriskinlerde: 15-120mg/6saat

(doz ayarlamasi kodeine gore)

Opioid analjezikler, kaynaklar1 ve reseptor diizeyindeki
etkilerinin temel niteligi dikkate alinarak, morfin,kodein ve yari
sentetik tlirevleri (opiatlar), sentetik agonistler ve agonist —
antagonist opioidler olmak tizere, giiciine gore zayif ve gliclii olmak
iizere farkli siniflandirmalara sahip olmalarina ragmen farmakolojik
acidan ilk bahsi gecen siniflandirma daha sik kullanilmaktadir (tablo
5). Kisaca bahsedecek olursak;

Mortin, kodein ve yar1 sentetik tiirevleri grubunda, morfin,
kodein, pantapon, hidromorfon, oksimorfon, heroin, levorfanol ve
rasemorfan bulunmaktadir.

Sentetik agonistler grubunda ise meperidin, fentanil,

sulfentanil, alfentanil, tilidat, anileridin, piminodin, fenoperidin,
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alfaprodin, difenoksilat, loperamid, metadon, dextromoramid, levo
— alfa — asetilmetadol, dextropropoksifen ve tramadol bulunur.

Agonist — antagonist grubunda da, pentazosin, butorfanol,
nalbufin, buprenorfin, propiram fumarat ve nalorfin bulunmaktadir
(Kayaalp, 1993).

Non-opioidler (Non-Steroid Analjezik Antiinflamatuvar
[laglar), teorik olarak opioidlerden daha diisiik giice sahip olmalarma
karsin, agrinin nedenine (somatik-visseral agrida) yonelik secilip
uygulandiklarinda, agrinin olus mekanizmasini engelleyerek etki
edebildikleri icin pek ¢ok agri1 sendromunda opioidlerden daha iyi
sonug verebilirler veya opioidlerin etkinliklerini artirabilirler. Sekil

3’de ¢esitlerine deginilmistir.

NON-STEROID ANALJEZIKLER
|

[ \ I

Pirazolonlar Karboksilik Asitler Oksikamlar

Dipiron

|

}._

Salisilatlar

Asetilsalisilik Asit
- Diflunisal

Propionik Asitler

- lbuprofen

- Naproksen

- Fenoprofen
- Fenbufen

- Ketoprofen

- Flurbiprofen

|
Asetetik Asitler

Indolasetik Asit

Indometasin

Pirolasetik Asit

Ketorolak

Piroksikam

Antranilik Asitler

Mefenamik Asit
- Floktafenin

Fenilasetik Asit

Diklofenak

Sekil 8. Nonsteroid Antienflamatuar Ilag siniflamas: (Kayaalp,
1993).
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Nonsteroid Antienflamatuar Ilaglarin (NSAII) hepsinin
analjezik 0zelligi bulundugu halde pek azinin parenteral formu
mevcut oldugundan nadiren ciddi akut agrilarin tedavisinde
kullanilmaktadir.  NSAil’lar, kemik ve yumusak doku
enflamasyonunun oldugu olgularda basar1 ile uygulanmaktadir.
Postporetaif agrinin major komponenti olan viseral agrinin
giderilmesinde opioid ile kombinasyonlari daha verimlidir. Tiim
NSAIl’lar siklooksijenaz yolunu inhibe ederek prostoglandin
sentezini engellemektedir. Non-steroid analjezikler, kimyasal
yapilari, farmakolojik ve terapotik etkileri farkli, heterojen bir
gruptan olusur. Agrinin kaynaklandig1 periferik bolgelere etki ile
analjezi olusturduklarindan bu gruptaki ilaglara periferik etkili
analjezikler veya prototip aspirin oldugundan aspirine benzer ilaglar
adi da wverilir. Degisik derecelerde analjezik, antipiretik ve
antiinflamatuar etkilere sahip bu ajanlar opiatlardan farkli olarak
bagimlilik ve tolerans yapmazlar. Bu gruptaki ilaclar ya tek baslaria
veya diger analjezik ilaglarla beraber veya opioidler ile kombine
edilerek kullanilirlar. Nonsteroid analjezikler, analjezik ve
antiinflamatuar etkilerini, siklooksijenaz enzim inhibisyonu sonucu
prostaglandin sentezini inhibe ederek olustururlar. Antipiretik
analjeziklerin etki mekanizmas: antinosiseptif enflamasyon
bolgesinde ve santral sinir sisteminde prostoglandin yapimini inhibe
etmelerinden kaynaklanir. Yillarca antipiretik analjeziklerin esas
etki mekanizmasinin enflamasyon bdlgesinde prostoglandin

inhibisyonu  yapmasindan  kaynaklandigmma  inanilmaktaydi.
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Prostoglandinler primer afferent C liflerini sensitize ve “sessiz
nosiseptorleri” aktive ederek primer hiperaljeziyi olusturur. Bu
olayda prostoglandinlerin molekiiler hedefi olarak tetrodotoksin-
direngli Na+ kanallar1 gosterilmektedir. Son zamanlarda, sekonder
hiperaljezi ve allodiniye bagli olarak gelisen periferik enflamasyona
yanit olarak omurilik arka kokte prostoglandinlerin olustugu
bildirilmektedir. Molekiiler mekanizma acik degildir; omurilikte
glisinerjik inhibisyon ile prostoglandinlerin etkilesimi olabilir.
COX’1n aktif yeri hidrofobik kanalin son boliimiidiir. Bu aktif yere
NSAIi’lar muhtelif sekilde etki ederler. Aspirin COX-1 ve COX-
2’yi aktif yerlerinde asetilasyonla irreversibl olarak inaktive eder;
arasidonik asidin buraya baglanmasini bozar. Buna karsin, ibuprofen
gibi reversibl kompetitif inhibitorler ile aragidonik asit COX’1n aktif
yerine baglanmak i¢in yarismaya girer. Flurbiprofen, indometasin
gibi 3. siif NSAII’lar COX-1 ve COX-2’nin yavas, zaman bagimli,
reversibl inhibisyonunu gerceklestirir (Kayaalp, 1993).

Dipiron, NSAI ilaglarin pirazolon grubunda yer alir. Bu
grupta, aminopirin, propifenazon, dipiron, fenilbutazon ve
oksifenbutazon bulunmaktadir. Tiim bu bahsedilen ilaglarin
analjezik etkilerine ek olarak antienflamatuar ve antipiretik etkileri
vardir. Dipiron, fenilbutazon ve oksifenbutazon hem oral hemde
parenteral olarak verilebilirler. Dipiron gii¢lii analjezik etki gosterir;
fakat siklooksijenazi inhibe edici ve antienflamatuar etkisi
fenilbutazon ve oksifenbutazona gore zayiftir. Aminopirin ve

propifenazonun etki kalib1 dipironunkine benzer. Digerlerine gore
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yan etkileri daha fazladir. Yan etkileri igerisinde bu gruptaki NSAI
ilaclarda kemik iligi depresyonu ve peptik iilser olusumu ve
reaktivasyonu On plandadir. Dipiron sodyum (sodyum novamin
siilffonat, metamizol), aminopirinin 4 — metilaminometansiilfonat
dosyum tiirevidir. Suda kolay ¢oziiliir ve bu nedenle enjeksiyonluk
preparat yapmaya elveriglidir. Mide — barsak kanalindan 4 —
metilaminoantipirine doniliserek absorbe edilir. Karacigerde
demetilasyon ve N — asetilasyonla, 4 — aminoamtipirin ve 4 —
asetilaminoantipirine doniistiiriiliir. Eliminasyon yar1 émrii 4 — 7
saattir. Metbolitleri 6zellikle bobrekten itrah edilir. Bazen bobrekte
rubazon asidi olusumu nedeniyle idrar1 kirmiziya Dboyar.
Farmakolojik yonden, yan etkileri dahil olmak iizere, aminopirine
benzer. Analjezik etki giicii daha zayif oldugu i¢in daha yiiksek
dozlara gereksinim duyulur. Agizdan bir defada 500 — 1000 mg
verilir. Giinde 5000 mg’a kadar yiikseltilebilir. Enteral preparatlarda
maksimum bir defalik doz 2500 mg’a kadar cikilabilir. intravendz
yoldan yavas olarak enjekte edilse de bu yoldan verilmesi
durumunda seyrekte olsa anafilaktik soka neden olmasi dolayisiyla
bu yoldan uygulanmasi tavsiye edilmez. Uzun siire kullaniminda
onemli yan etkileri olarak deginilmis olan kemik iligi depresyonu ve
peptik iilser bakimmdan gerekli tetkik ve muayene diizenli olarak

uygulanmalhidir (Kayaalp, 1993).
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2.3.7 Anksiyolitik Hipnosedatifler (Diazepam)

Hipnosedatif ilaglar kimyasal yapilarina gore: 1.
Benzodiazepinler ve yakin benzerleri ve 2. Barbitiiratlar ve digerleri
olarak iki gruba ayrilirlar. Benzodiazepinler 1,4 — benzodiazepin
tiirevidirler. Onceleri en ¢ok kullanilan ila¢ grubu arasinda yer
alirken 1986°dan itibaren iilkemizdeki benzodiazepin kontrol
rejiminin sikilastirilmasi ile kullanimlar1 6nemli 6l¢giide azalmistir.
Terapotik indekslerinin yiiksek olmasi (terapdtik doz ile ciddi yan
tesir olusturan doz araligi genis) ve buna baghh olarak akut
zehirlenme halinde eger tek baslarina zehirlenme nedeni iseler (alkol
veya diger depresanlarla beraber alinmamis ise) Oliime neden
olmalarmin nadiren goriilen bir durum olmasi, karacigerdeki
oksidatif enzimlerle az etkilesime girmeleri ve bu nedenle diger
ilaclarla etkilesime girme olasiliklarinin barbitiiratlar ve diger
hipnosedatiflere gore daha diisiik olmasi, anksiyolitik etkilerini
nisbeten (mutlak olarak degil) selektif bir bicimde (belirgin bir
sedasyonla birlikte olmaksizin) yapmalar1 ve psisik bagimlilik
olusturma potansiyellerinin barbitliratlara oranla daha diisiik
olmalar1 gibi yukarida sayilan nedenlerden dolay1 barbitiiratlar ve
diger hipnosedatiflerin yerini almislardir. Benzodiazepinler etki
stirelerine gore siiflandirilirlar; uzun etki siireli benzodiazepinler
(diazepam, klordiazepoksid, klorazepat, prazepam, halazepam,
medazepam, flurazepam ve kuazepam), orta etki siireli
benzodiazepinler (oksazepam, alprazolam, lorazepam, temazepam,

nitrazepam ve flunitrazepam) ve kisa etki siireli benzodiazepinler
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(midazolam ve triazolam). Diazepam anksiyolitik ve santral kas
gevsetici etkisine ilaveten belirgin olarak antikonviilsan etki gdsterir.
Sonuncu etki yoniinden benzodiazepinler arasinda en giigliiler
arasindadir. Smg’lik dozu anksiyolitik etki bakimindan 10mg
klordiazepoksid, oksazepam ve medazepama esdegerdir. Tek
dozunun etki siiresi kisadir (4 saat). Tekrarlanan dozlar halinde
verilirse kismen daha uzun etki siireli aktif metabolitinin birikmesi
nedeniyle her bir dozunun etki siiresi artar. Mide barsak kanalindan
hizli absorbe edildigi icin etki siiresi ¢cabuk baglar. Absorbsiyon
yaklagik %75 oraninda olur. Karacigerde kismen demetilasyona
ugrar ve etkin metabolit olan desmetildiazepama doniisir.
Eliminasyonu yavastir. Parenteral uygulamasi i.v. olarak yapilir ve
i.m. uygulandiginda kismen ve degisken oranlarda absorbe
edildiginden bu yoldan kullanilmaz. Endoskopik incelemeler ve
kardiyoversiyonda hastay1 sakinlestirmek i¢in i.v. yoldan 5 — 10mg
dozunda verilir ve gerekirse 3 — 4 saat sonra tekrarlanir (Kayaalp,
1993).
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3. GEREC VE YONTEM

Adana Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Genel
Cerrahi Klinigi’'nde 1 Subat 2006 ile 31 Mayis 2006 tarihleri
arasinda gergeklestirilen ¢alisma, 15 — 75 yas arasinda genel anestezi
ile abdominal, meme, anal ve tiroid operasyonlar1 uygulanmis olan
126 olgu tizerinde yapildi.

Arastirmaya alinan olgularda kimlik bilgileri, tani, boy, kilo,
anestezi sliresi ve gorsel analog agri 6l¢egi skorlamasi yaninda vital
fonksiyonlar siireli olarak arastirilip kaydedildi (Postoperatif Agri
Degerlendirme Formu, Ek1).

Agn algilamasm etkileyecek yandas hastaliklar ve
caligmamizda kullanilmasi planlanan ilaglarin kullaniminda sakinca
goriilen hastalar ile calisma planinin ¢esitli sebeplere bagli olarak
arastirmaya alinmamasi gereken hastalarin detaylar1 asagidadir

(tablo 10).

Tablo 10. Olgularimizda aragtirmaya alinmama nedenleri
Non-steroid  Antienflamatuar | Diazepamin kontraendike

ilaglarin ve dipironun | oldugu durumlar
kontraendike oldugu durumlar e Diazepama kars1
e Pirazolon alerjisi veya duyarlilik
intoleransi e Dar acili glokom

e Miyastenia gravis




e Konjenital glukoz — 6 — | Kardiyovaskiiler sistem

fosfat — dehidrogenaz | hastaligi olanlar

eksikligi Acil vakalar
e Kan diskrazileri Uyguladigimiz analjezi
e Renal bozukluk protokoliine ek olarak analjezi
e Hipovolemi talebinde bulunan hastalar
e Diiiretik, ACE

inhibitorii, beta bloker,
siklosporin, metotreksat
kullanimi

e Hiperkalemi

¢ Dolagim bozuklugu

e (Ciddi karaciger
bozuklugu

e Kanama riski

e Qastrointestinal tlser

hastalig1

Helsinki Bildirgesi’ne uygun olarak planlanan ve yiiriitiilen
caligmada vakalar operasyondan bir giin 6nce yataklarinda gortilerek
calismamiz hakkinda bilgilendirildi ve yazili onaylari alindi. Agrinin
siddetini degerlendiren gorsel analog agr1 6lgegi hakkinda ayrintili

bilgi verildi.



Vakalar iki gruba ayrildi. Analjezik ajan olarak giinde iki
defa 1000mg dipiron (metamizol sodyum) alan vakalar arasindan
rastgele secgilen 63 vakaya sedatif ve ajitasyonu baskilayici
ozelliklere sahip, anksiyolitik ajan olan diazepam operasyon sonrasi
uyanma anini takiben altinci saatte olmak iizere 10mg intravendz
yolla uygulandi. Kontrol grubunu olusturan diger 63 vakalik gruba
serum fizyolojik verildi.

Olgular operasyon Oncesinde yataklarinda degerlendirildi.
Hastanin operasyon Oncesi sistolik ve diastolik arter basinci,
solunum sayisi, nabiz, viicut 1sis1 degerleri ve Gorsel Analog Agri
Olgegi puan1 kayit edildi.

Sistolik ve diastolik kan basinci 6l¢iimleri sfingo-manometre
(civali, ERKA) ile mansonun alt kenar1 ante kubital alandan
yaklagik 2,5 cm yukarida olacak sekilde yerlestirilerek 6lciildii. Bes
dakikalik aralarla iic kez yapilan Ol¢limler sonrasi sistolik ve
diastolik kan basinglar1 degerlerinin ortalamasi alindu.

Operasyon sonrasinda; uyanma ani, birinci saat, altinci saat,
onikinci saat ve yirmidordiincli saatlerdeki Gorsel Analog Agri
Olgegi puanlari, sistolik ve diastolik arter basinci, solunum say1s1 ve
nabiz degerleri kayit edildi.

Gorsel Analog Agr1 Olgegi 0 ile 10 rakamlari arasinda; 0 hig
agri olmamasi ve 10 ise simdiye kadar tecriibe ettigi en siddetli agr1)
olacak sekilde degerlendirildi.

Uyanma anini takiben hastanin ilk analjezik talep zamani ve

ek analjezi uygulamalar1 kayit edildi.
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Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,
istatistiksel analizler i¢in SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) for Windows 11,0 paket programi kullanildi. Calisma
verileri degerlendirilirken tanimlayict istatistiksel metodlarin
(Ortalama, Standart sapma) yani sira niceliksel verilerin
karsilastirilmast Oneway Anova test, t Student testi, Kruskal Wallis
test ve Mann Whitney U testi ile degerlendirildi; baslangic
degerlerine gore olan degisimler iki es arasindaki t testi ile
degerlendirildi. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare
testi kullanildi. Sonuglar %95’lik giiven aralifinda, anlamlilik

p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

4. BULGULAR

Olgular randomize olarak toplam 126 vakadan olusan 63
kigilik 2 gruba ayrilmislardir. Birinci gruptaki hastalar analjezik
olarak giinde 2 defa uygulanan 1000mg dipirona ek olarak
operasyon sonrasi uyanma anini takiben altinci saatte olmak serum
fizyolojik uygulanirken, ikinci gruptaki hastalara ayni sekilde
operasyon sonrasi uyanma anini takiben altinci saatte olmak {izere

10mg diazepam uyguladi.

Her iki gruptaki hastalar arasinda 78 bayan (% 61,9) ve 48
erkek (% 38,1) bulunmaktaydi. Serum fizyolojik alan grupta 37
bayan (% 58,7) ve 26 erkek (% 41,3) ve diazepam alan grupta ise 41
bayan (% 65,1) ve 22 erkek (% 34,9) hasta vardi. Hastalarin yas
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ortalamalar1 serum fizyolojik alan ve diazepam alan gruplarda

sirastyla 44,8 £ 1,8 ve 45,2 £ 1,6 yild1.

A
40
30 DErke
20 y K
10 l / Bayan
o | ‘ ‘ Erkek

Dipiron+SF Dipiron+Diazepam

Sekil 9. Kontrol ve diazepam gruplarindaki erkeklkadin dagilimi

o N b O
—

151722252628333438394041424344474851525356575859606166 7075

Sekil 10. Kontrol grubundaki hastalar arasindaki yas dagilimi

Sekil 11. Diazepam uygulanan gruptaki yas dagilimi

Her iki grup yas ortalamalar1 arasindaki anlamli fark
bulunamadi (p>0,05).
Serum fizyolojik ve diazepam alan hastalarin tamami sosyal

giivenceleri bakimindan incelendiginde, serum fizyolojik alan
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grupta 1 saglik sigortasi olmayan (% 1,6), 25 Yesil Kart (% 39,7),
25 SSK (% 39,7), 8 Bag — Kur (% 12,6), 2 Emekli Sandig1 (% 3,2)
ve 2 Ozel sigorta (% 3.,2) ve diazepam alan grupta ise 2 saglik
sigortas1 olmayan (% 3,2), 23 Yesil Kart (% 38,6), 26 SSK (% 40,2),
7 Bag — Kur (% 11,2), 4 Emekli Sandig1 (% 6,4) ve 1 6zel sigortaya
bagl (% 1,6) hasta bulunmaktaydi.

50,00%
Dipiron+Diazepam
0,00% Dipiron+SF

Sigortasi¥esil Kart SSK Bag - Emmekli Sandigdzel

Sekil 12. Kontrol ve diazepam gruplarindaki saglik sigortasi
dagilim
Olgular arasindaki 6gretim diizeyleri incelendiginde; serum

fizyolojik grubunda 5 alfabesiz (% 7,9), 9 okur — yazar (% 14,3), 29
ilkdgretim mezunu (% 46), 20 ikinci 6gretim mezunu (% 31,8),
diazepam grubunda ise 4 okuma yazmasi olmayan (% 6,3), 9 okur —
yazar (% 14,3), 31 ilkdgretim mezunu (% 49,2) ve 19 ikinci 6gretim

mezunu (% 30,2) hasta bulunmaktaydi.



60,00%

40,00%
20,00% . iDipiron+Diazepam
0,00% - Dipiron+SF

Alfabesiz Okur - Yazar ilkogretim ikinci 6gretim

Sekil 13. Kontrol ve diazepam gruplarindaki 6gretim diizeyi
karsilastirtimasi

Her iki grup arasindaki 6gretim diizeyleri arasinda anlamli
fark yoktu (p>0,05)

Abdominal, meme, anal ve tiroid operasyonlar1 gegciren
hastalar arasinda serum fizyolojik grubunda ortalama operasyon
siresi 136 + 4,6 dakika iken, diazepam grubunun ortalama

operasyon siiresi 135 + 4,5 dakika idi.

136
134
132 ODipiron+SF
130
Ortalama
Operasyon Siiresi
(dk)

Sekil 14. Kontrol ve diazepam gruplarindaki ortalama operasyon
stireleri
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Gruplar arasindaki ortalama operasyon siireleri arasinda
anlamli bir fark bulunamadi (p>0,05).

Tiim vakalarin operasyon Oncesi, operasyon sonrasindaki
uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve yirmidordiincii
saatlerde oOlgiilen sistolik arter basinci degerleri sirasiyla; serum
fizyolojik grubunda; 127,63+24,16, 128,52+19,79, 134,49+20,82,
125,50+16,02, 128,57£16,42 ve 129,50+13,79 iken diazepam alan
gruptaki sistolik arter basinct degerleri ise; 126,36+15,23,
132,874£21,45, 129,62+27,14, 124,44+28,36, 126,29+12,94,
125,50+17,57 olarak kaydedildi.

Diazepam grubunda operasyon Oncesi, operasyon
sonrasindaki uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve
yirmidordiincii saatlerde oOlgiilen sistolik arter basinci degerleri

istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir (p>0,05).

140

135

130 %-\\

125 \7@7

120 T T T
Operasyon Uyanma 1. Saat 6. Saat 12. Saat  24. Saat

Oncesi Ani

—e— Dipiron+SF

Sekil 15. Kontrol ve diazepam gruplarindaki sistolik arter
basinclarinin karsilastirmasi
Gruplar  arasindaki  operasyon  oOncesi, operasyon

sonrasindaki uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve



yirmidordiincii saatlerde oOlgiilen sistolik arter basinci degerleri
istatistiksel olarak anlamli fark géstermemektedir (p>0,05).

Tiim vakalarin operasyon Oncesi, operasyon sonrasindaki
uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve yirmidordiincii
saatlerde oOlgiilen diastolik arter basinci degerleri sirasiyla; serum
fizyolojik grubunda; 83,25+16,30, 82,31+11,79, 79,50+12,23,
74,50£10,73, 78,86+11,98 ve 74,56+9,84 iken diazepam alan
gruptaki diastolik arter basinct degerleri ise; 81,20+12,47,
83,69+12,34, 78,54+7,87, 72,28+9,33, 75,81+10,13, 72,64+11,21
olarak kaydedildi.

Gruplar  arasindaki  operasyon  Oncesi, operasyon
sonrasindaki uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve
yirmidordiincii saatlerde olgiilen diastolik arter basinci degerleri
istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir (p>0,05).

83 | o———8_
18 R A

75 o A -
; s s

Operasyon Uyanma 1. Saat 6. Saat 12. Saat 24. Saat
Oncesi Ani

——Dipiron+SF

Sekil 16. Kontrol ve diazepam gruplarindaki diastolik arter
basinclarinin karsilastirmasi
Tiim vakalarin operasyon Oncesi, operasyon sonrasindaki

uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve yirmidordiincii

saatlerde kaydedilen nabiz atim sayisi degerleri sirasiyla; serum

fizyolojik  grubunda; 81,52+6,72, 75,61£7,12, 75,86+6,25,
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76,16£7,14, 75,74+8,49 ve 77,80+4,89 iken diazepam alan gruptaki
nabiz atim sayis1 degerleri ise; 81,20+7,96, 77,15+6,95, 75,40+7,86,
77,60£5,37, 76,35+5,83, 79,70+7,88 olarak kaydedildi.

Gruplar  arasindaki  operasyon  Oncesi, operasyon
sonrasindaki uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve
yirmidordiincii saatlerde kaydedilen nabiz atim sayisit degerleri

istatistiksel olarak anlamli fark géstermemektedir (p>0,05).

84
82
\
76 N Y/;\//'
74 ‘ ‘ ‘ ‘ ‘

Operasyon Uyanma 1. Saat 6. Saat 12. Saat  24. Saat
Oncesi Ani

—— Dipiron+SF

Sekil 17. Kontrol ve diazepam gruplarindaki nabiz atim sayisi
degerlerinin karsilastirmasi

Tiim vakalarin operasyon Oncesi, operasyon sonrasindaki
uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve yirmidordiincii
saatlerde kaydedilen solunum sayist degerleri sirasiyla; serum
fizyolojik  grubunda; 12,70+2,31, 12,30+£2,03, 12,40+1,52,
12,33+1,36, 12,33+1,45 ve 12,10+1,27 iken diazepam alan gruptaki
solunum sayist degerleri ise; 12,60+1,68, 12,66+1,87, 12,50+1,63,
11,95+1,12, 12,90+1,83, 12,05+1,14 olarak kaydedildi.

Gruplar  arasindaki  operasyon  Oncesi, operasyon

sonrasindaki uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve
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yirmidordiincii saatlerde kaydedilen solunum sayis1i degerleri

istatistiksel olarak anlamli fark géstermemektedir (p>0,05).

12,8

126 | SS——8—

12,4 \‘,:;\v,_,\

12,2

12 ‘\./).
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11,6 T \

Operasyon Uyanma 1. Saat 6. Saat 12. Saat  24. Saat
Oncesi Ani

—— Dipiron+SF

Sekil 18. Kontrol ve diazepam gruplarindaki solunum sayisi
degerlerinin karsilastirmasi

Tiim vakalarin operasyon Oncesi, operasyon sonrasindaki
uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve yirmidordiincii
saatlerde kaydedilen Gorsel Analog Agr1 Olgegi degerleri sirasiyla;
serum fizyolojik grubunda; 6,32+3,67, 6,54+3,23, 6,17+2,89,
5,98+3,11, 5,57+2,73 ve 5,58+2,55 iken diazepam alan gruptaki
Gorsel Analog Agn Olgegi degerleri ise; 6,21+3,68, 6,43+3,69,
5,92+42.59, 5,7843,11, 5,49+2,41, 5,51+2,44 olarak kaydedildi.
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@Diazepam
oKontrol

Boyun Meme  Ustbatin Alt batin Anal

Sekil 19. Diazepam ve kontrol gruplarimin tanilara gore dagilimi

Gruplardaki hastalarimizi boyun, meme, {ist batin, alt batin
ve anal bolge operasyonlarina goére yapilmis olan siniflamada;
dizepam grubunda 4 (%6,3) boyun, 12 (%19) meme, 23 (% 36,5) st
batin, 15 (%23,8) alt batin ve 9 (%14,2) anal bdlge operasyonu
uygulanmig hasta ile kontrol grubunda; 2 (%3,2) boyun, 9 (%14,2)
meme, 28 (%44,4) st batin, 16 (%25,3) alt batin ve 8 (%12,7) anal

bolge operasyonu uygulanmis hastamiz bulunmaktayda.

-
Y

@Diazepam
OKontrol

OFRP NWbMOUIO N
R T R R T T N N

Boyun Meme Ustbatin Altbatin Anal

Sekil 20. Diazepam ve kontrol gruplarindaki ek analjezi talep sayist
ve operasyon bolgelerine gore dagilimi

Hastalarimizin analjezi protokoliimiiziin disinda ek olarak

analjezi talep sayilarim1 degerlendirildiginde kontrol grubunda
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bulunan hastalarin diazepam grubuna gore belirgin olarak daha fazla
sayida ek analjezi talep ettikleri ortaya ¢ikmaktadir. Kontrol grubu

toplam 33 kisilik ek analjezi talep sayisinin 22’sini (%66,6)

olusturmaktadir.
6,5 7K
6,2
59 \\-\
5,6 ————————a
5,3 T T T T
Operasyon Uyanma 1. Saat 6. Saat 12. Saat 24. Saat
Oncesi Ani

—&— Dipiron+SF

Sekil 21. Kontrol ve diazepam gruplarindaki GSAO degerlerinin
karsilastirmasi

Gruplar  arasindaki  operasyon  Oncesi, operasyon
sonrasindaki uyanma ani, birinci saat, altinci saat, onikinci saat ve
yirmidordiincii saatlerde kaydedilen Gorsel Analog Agri Olgegi
degerleri istatistiksel olarak anlamli fark gostermemektedir

(p>0,05).
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5. TARTISMA

Renal, gastrointestinal ve homeostatik yan etkilerinin
uygulamada yol actig1 zorluklara ragmen yaygin olarak regete edilen
nonsteroid antiinflamatuar ilaclarin cerrahi miidahaleler sonrasi
donemde opioid kullanimin1 azalttig1 ve hastadaki analjezi kalitesini
arttirarak bu donemde olusabilen komplikasyon oranlarinin
diismesine ve hastanin yasam kalitesinin normal sinirlarina
ulagmasina yardime1 oldugu ¢esitli ¢alismalarla ortaya konmustur
(Thompson, Sharpe, Kiani ve Owen-Smith, 2000).

Bu ¢aligmalara 6rnek olarak Forster ve arkadaslar1 22 saglikl
bireyde dipiron, ibuprofen ve parasetamoliin deneysel olarak
olusturulan agridaki analjezik verimliligini, agr1 yogunlugunu gorsel
analog oOlcek 1ile degerlendirerek arastirdiklart c¢alismada,
parasetamol olmasa da dipiron ve ibuprofenin miikerrer olarak
uyarilan deri bolgesinde ortaya ¢ikan dogal hiperaljeziyi dnleyerek
istatistiksel olarak anlamli derecede analjezik etki gosterdigini
bildirmislerdir (Forster ve digerleri, 1992).

Yilmaz ve arkadaglarinin otolaringoloji kliniginde 120
eriskin hasta iizerinde aralarinda naproxen sodyum, meloxicam,
rofecoxib, paracetamol, dipiron ve etodolac’in bulundugu 6 degisik
NSAI ilacin oral olarak verildigi ve gorsel analog dlgek ve sayisal
oranlama Olgegi ile degerlendirme yaptiklart postoperatif agri
yonetimi ¢alismasinda kullandiklar1 6 ¢esit nonsteroid analjezik
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ilacinda efektifliginin onaylanmig olmasi1 gibi, alisilmis olarak
kullanilan NSATI ilaglarin ameliyat sonras1 dsnemde 6zellikle opioid
kullannmin1 ve yan etkilerini azaltmasiyla beraber istenen analjezi
kalitesini optimum seviyede saglayabildigi bir¢ok ¢alismada
gosterilmistir (Yilmaz ve digerleri, 2006).

Benzer olarak, Gronau ve arkadaslari, 111 vakanin talebi
iizerine ilag¢ aldig1 ve 104 vakanin ise devamli NSAI analjeziklerle
tadavi edildigi ve degerlendirmede gorsel analog 6l¢ek kullanilan
215 hasta iizerinde yaptiklar1 bir calismada siirekli olarak NSAI
analjezik alan grupta anlamli olarak daha diisiik agr1 yogunlugu ve
postoperatif komplikasyon goriildiigiinii bildirmislerdir (Gronau ve
digerleri, 2002).

Caligmamiza dahil edilen hastalara, lokal veya genel anestezi
ile yapilan, abdominal, meme, anal ve tiroid operasyonlar1 sonrasi
analjezik olarak oniki saatte bir 1000 mg dipiron uygulandi. Toplam
126 vakanin higbirinde dipirona ait peptik llser olusumu veya
reaktivasyonu, ve anaflaktik sok gibi Onemli yan etkiler
gozlenmemekle beraber diazepama ait uyusukluk, sarhosluk hali,
gorme bulanikligi, basagrisi, dizarti, ataksi veya bellek zayiflamasi,
amnezi ve hipotansiyon gibi yan etkilerde goriilmemistir.

Ortalama operasyon siirelerinin serum fizyolojik grubunda
136 £ 4,6 ve diazepam grubunda 135 + 4,5 dakika oldugu ve
ortalama operasyon siireleri arasinda anlamli bir fark bulunamayan
calismamizda, operasyonlar sonrasindaki takiplerimizde sistolik

arter basinci, diastolik arter basinci, nabiz atim ve solunum sayisi
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degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaistir.
Sistolik arter basinci, diastolik arter basinci ve nabiz atim degerleri
acisindan grup i¢i karsilagtirmalar yapildiginda ise klinik olarak
anlamli fark bulunmamakla beraber diazepam uygulanan grupta
uyanma anini takip eden degerlendirmelerde degerler, istatistiksel
anlam igermemekle beraber serum fizyolojik grubuna goére daha
diisik bulunmustur. Istatistiksel ve klinik anlami olmamasindan
dolay1 bu bulgular1 degerlendirmeye deger bulmadik. Benzer olarak
Bektas ve arkadaslarinin total abdominal histerektomi olgularinda
preemptif lornoksikam ve rofekoksibin ¢ift kor yolla postoperatif
morfin tiiketimine etkisinin karsilastirildigi ¢alismada ayni
parametreler agisindan gruplar arasi istatistiksel ve klinik anlam
bulunamistir (Yiizbasioglu Bektas., 2005).

Diazepam, anksiyolitik ve sedatif 0Ozelliklerin dolay1
premedikasyonda yaygin olarak tercih edilen bir ilagtir (Kayaalp,
1993). Cevheroglu ve arkadaslarinin ¢aligmalarinda preoperatif
donemde dizepam ve klonidinin sedasyon, anksiyete, amnezi ve
hemodinami {izerine etkilerinin incelendigi ¢aligmada 150 mikrog
klonidinin 10mg diazepamdan ve plasebodan daha iyi anksiyolitik
ve sedatif etkilere sahip oldugu ve plazma kortizol seviyelerini de
daha c¢ok diislirdiigii belirlenmistir. Ayrica klonidinin verbal agri
Olcegi degerleri daha diisiik rapor edilmistir. Klonidinin hipotansif
etkisi de daha yiiksek, ancak diazepam ise sadece amnezi agisindan
klonidine gére daha {istiin bulunmustur (Cevheroglu, Ozcan ve

Bilgin, 2000).



Benzer olarak Kiigiik ve arkadaglarinin premedikasyonda
kullanilan midazolam, diazepam ve plasebonun anksiyeteyi
gidermedeki etkilerini karsilastirdigi ¢alismalarinda, diazepam
grubu plasebo grubu ile karsilastirildiginda Hamilton Anksiyete
Olgegi ve Anksiyete Gorsel Analog Agri Olgegindeki degisiklikler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tesbit edilmemistir.
Subjektif ve davranigsal testlerin sonucuna gore midazolamin
anksiyolitik etkisinin diazepam ve plaseboya gore daha fazla
oldugunu bildirmislerdir (Kiigiik, Ulamis, Cetin ve Uslu, 1995).

Tiim bu veriler 15181inda, diazepamin yukarida bahsedilen
anksiyolitik ve sedatif 6zelliklerinin ¢esitli ¢alismalarda irdelendigi
ve sinifindaki diger ajanlara gére daha az potent bulunnduguna
inanmaktayiz, ancak diazepamin uzun etkili bir ajan ve tek doz
uygulandiginda etki giicli ve siiresinin ¢ok kisith ve tekrarlayan
dozlarla artan bir egri ¢izdigini hatirda tutarak tiim bu bahislerde
gectigi lizere anksiyolitik, sedatif olmasiyla beraber santral olarak
islev gosterdigi ¢izgili kas tonusunu azaltic1 etkisinin de dnemle
vurgulanmasi gerektigine inaniyoruz (Kayaalp, 1993).

Paralel olarak, bir¢ok dis hekimi myofasial agr1 sendromu
olan hastalarima ev terapilerine, masaj ve ¢ene hareketlerine ilaveten
kas gevsetici ve nonsteroid analjezik dnermektedir ve bu regetelerde
diazepam genel olarak kullanilan ajanlar arasindadir (Fricton, 1989).

Ayrica Pakulska ve arkadaglarinin  diazepamin  ve
midazolamin  farelerde morfin, (dipiron) metamizol ve

indometazinin antinosiseptif etkisi iizerine yaptiklar1 ¢alismada, her
-4



iki benzodiazepinin de morfin, dipiron ve indometazinin
antinosiseptif etkisini azalttig1 goriilmistiir (Pakulska ve Czarnecka,
2001).

Biz calismamizda agr1 yogunlugunun degerlendirilmesinde
10 mm uzunlugunda, Gorsel Analog Agr1 Olgegi olarak
adlandirdigimiz Visual Analog Scale olarak bilinen tek boyutlu
subjektif agri yogunlugu degerlendirme Olcegini kullandik.
Postoperatif agr1 tedavilerinin etkinliginin degerlendirilmesinde
Gorsel Analog agr1 oOlgegi (VAS) en yaygin olarak kullanilan
Olgekler arasindadir ve agr1 degerlendirilmesinde kullanilan basit,
tek boyutlu bir degerlendirme olarak kabul edilir (Tiirk
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Dernegi (Tard), 2006).

Gruplar arasindaki Gorsel Analog Agr1 6lgegi degerlerini
inceledigimizde, grup igerisinde ve gruplar arasi karsilastirmalarda
her ne kadar baslangi¢ degerlerinden sonra uyanma anini takiben
diisiis egiliminde olsa da istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunamamistir. Ancak istatistiksel olarak anlamli bir sonug ortaya
c¢tkmamas1 sadece diazepamin dipironun etkisine olan katkiy1 tek
basina degerlendirir diyemeyiz. Ciinkii, herseyden Once
kullandigimiz  6lgek  Gorsel Analog Agri  oOlgegi  olarak
adlandirdigimiz (VAS) tek boyutlu bir olgektir. Calismamizda
hastalarimizin agr1 yogunlugunu degerlendirirken, 6lgegimizin tek
basina optimum diizeyde yeterliliginin tartismali  olmasi,
verilerimizin toplanmasi sirasinda karsilagtigimiz tlirkgeyi tam

olarak konusamayan ve anlamayan bireylerdeki iletisim zorlugu ve
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agrili bireylerin skorlamay1 hizlica ve tam olarak anlamadan
doldurmus olabilecegi ihtimalini de bu degerlendirmeye dahil etmek
zorundayiz. Tiim bu bilgilerin 1s181nda yaptigimiz ¢alismadaki agri
yogunlugunun degerlendirilmesinde kullanidigimiz  yontemin
yetersiz olduguna ve agri1 yogunlugunun degerlendirilmesinde diger
yontemlerinde kullanilmasinin ileride yapilacak c¢alismalarda daha
niceliksel degerlendirmeye imkan sunacagina inanmaktayiz.
Herseye ragmen, kendini uluslararasi diizeyde kanitlanmis olan bu
Olcekle hazirlanmis bazi ¢alismalar igerisinde, yukarida da 6rnegini
verdigimiz gibi, istatistiksel anlam bulunamayanlar mevcut

oldugunu eklemek gerektigini diisiiniiyoruz.

--B--



6. SONUC

Sonug olarak; 15 — 75 yas arasinda, 78 bayan (% 61,9) ve 48
erkek (% 38,1) olarak toplam 126 hastadan olusan, genel anestezi ile
abdominal, meme, anal ve tiroid operasyonu uygulanmis vaka
toplulugu iizerinde operasyon sonrasi agr1 yogunlugunu
degerlendirdigimiz calismada, Gorsel Analog Agri Olgegi anlik
degerlendirmelerine gore diazepamin anksiyolitik ve sedatif
ozellikleri ile bu etkilerinin yani sira ¢izgili kaslar tizerindeki tonus
azaltici santral etkisinin, analjezik etkisi kanitlanmis dipironun
etkisine postoperatif agri yonetimi agisindan katkida bulundugu
sonucu goriinmektedir. Ayrica vurgulanmasi gereken bir nokta da
hastalarimizin ek analjezi talepleridir. Her iki grupta da ek analjezi
talebi olmus ise de 6zellikle kontrol grubunda karsimiza c¢ikan 22
kisilik (%66,6) ek analjezi talebi degerinin diazepam grubunun 2 kat1
olmasi (%33.3, p>0.05) diisiindiiriicti 6zelliktedir.
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