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| AGRI KESICILER )

Genel tedavi ilkeleri

grinin tedavisinde hastanin ayrinuli olarak

degerlendirilmesi, agrinin baslangici, gelisi-

mi ve simdiki durumunun degerlendirilme-
si; yer, dagihm, nitelik ve siddetinin bilinmesi, agri
mekanizmasinin dogru degerlendirilmesi ve has-
tanin genel durumunun degerlendirilmesi 6nem
tasir. Bu genel tedavi ilkeleri dogrultusunda agri
kontroliinde kullanilan yontemler su sekilde sira-
lanabilir:

1- Agn kesici ilaclar

2- Fizik tedavi yontemleri

3- Sinir bloklari

4- Radyofrekans termokoagilasyon

5- Radyoterapi

6- Intraspinal sistemler (Morfin pompast)
7- Cerrahi yontemler

8- Psikolojik yontemler

9- Alternatif tip yontemleri

Agn Kesiciler [Analjezikler)

Agni kontrol yontemlerinin baginda analjeziklerin,
kullanimi gelir. Analjezikler toplumda antibiyotik-
lerle birlikte en sik kullanilan ilaglarin baginda gel-
mektedir. Bu nedenle analjezik kullanim ilkelerinin

dogru olarak degerlendirilmesi ve hastalara analje-
zik kullanim ilkelerinin dgretilmesi gerekir.

Analjezik kullanim ilkelerinin hastalara 6gretilmesi
stirecinde hekimlerin yani sira eczacilarin da ok
onemli katkilarinin olacagi 6nemli bir gercektir.
Analjezikler akut ve kronik agr sendromlarinda
agrinin kontroliini saglama amaciyla kullanilan ilac-
lardir. Analjeziklerin kullanimi belki de insanligin

tarihi kadar eskidir.

Morfin - Opium ve benzeri tiirevleri 5000 yildan
beri, nonsteroid antienflamatuarlarin babasi sayilan
salisilik asit (apirin) ise 100 yildan beri kullanilmak-
tadir. Son 50 yil icerisinde her iki gruptan da ¢ok
sayida veni ilag gelistirilmis ve kullanim alani bul-
mustur.

Ne vazik ki yanhg kullanilan ilaclarin baginda anal-
jezikler gelmektedir. Yanls kullanimmn kdkeni he-
kimlerin ve hastalann bu ilag grubuna kars: hilgi ve
anlayislarindaki eksiklige dayanmaktadir. Son 20-30
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yildir agn biliminin ortaya ¢tkmasi ile analjezikler

daha dogru kullanilir hale gelmistir.

Analjeziklerin dogru kullanimini amaglayan alisma-
lar Diinya Saghk Teskilati (DST) biinyesinde 1980'li
yillarda baslamistir. 1986 yilinda kanser agrilarinda

analjezik kullanim ilkeleri brosiirii yayinlamigtir,

DST'nin yayinladig bu ilkelerle hem kanserli, hem
de kanser disi agnlarda %80-85 oraninda agn kon-
trolii miimkiin olabilmektedir. Analjeziklerin dogru
kullanimindaki 6n kogul hekimin analjeziklerin, etki
mekanizmasint etkinligini, yan etkilerini ve ilac etki-
lesiminin ve dozlarinin aynintili olarak bilinmesidir.
Dikkatli ve 6zenli bir degerlendirme ile agrinin ko-
keninin, niteliginin, yerinin belirlenmesi, hastanin
vast, genel durumu, diger hastahklan ve kullanila-

cak ilaca karst yanitinin belirlenmesi sartuir.

Analjezik kullanim ilkeleri

Bu temel ¢ergeve icinde analjezik kullanim ilkeleri
su sekilde siralanabilir:

L. Analjeziklerin kullamminda dncelikle
agizdan yol tercih edilmelidir.

Uzun siire analjezik kullanacak kronik agnli hasta-
larda en basit yol agizdan kullanimdir. Tedavide hic-
bir ilave gerektirmeyen bu yol mutlaka 6ncelikli ola-
rak denenmelidir. Agizdan kullaninun yani sira en
ucuz, en etkili ila¢ kullammina gidilmesinde yarar
vardir. Hastada yutma zorlugu, kusma, bulanti gibi
sorunlar yoksa mutlaka agizdan yol tercih edilme-
lidir. Agizdan kullanilamiyorsa, secilen analjezigin
uygun bicimi mevcut ise fitil olarak, cilt alti, burun
gibi diger yollara basvurulmas: gerekir.

2. Analjeziklerin verilme sikhgi her hasta
icin ayr1 ayn degerlendirilmelidir.

Agninin kisiye 6zgii bir deneyim oldugu daha 6nce
birkag kez vurgulanmustir. Benzer agri sorunu olan
hastalarda bile analjezik gereksinimleri arasinda bii-
yiik farkliliklar vardir. Ornegin, bir aspirinin kanser
agnisindaki etkinligi ile basit bir darbedeki etkinligi
birbirinden farkli olacaktir. En az yan etki ile en uy-
gun dozun verilmesi gerekir. Ideal dozun buluna-
bilmesi i¢in hastaya bir kez verilmesi, hastanin ge-
reksiniminin ilacinin etki siiresi ile kargilastirilmasi
gerekir. Bunu saglayabilmek icin hastanin yardimi
sartuir.

Hastadan analjezigin etki siiresini birka¢ kez agr
baglayana kadar Glcmesi istenir. Yagh hastalarda

daha dikkatli bir doz ayarlamasina gidilmesi sarttir.

3. Analjezikler agri baslamadan once ve dii-
zenli araliklarla verilmelidir.

Analjeziklerle agn tedavisinde yapilan en biiytik
vanhslardan bir tanesi analjeziklerin her seferinde
agn basladiktan sonra verilmesidir. Bu bir anlamda
agn tedavisine her seferinde sifirdan baglamak sayi-
lir. Ideal bir analjezik tedavisi 24 saat siirekli olarak
agrinin kontroltidiir. Bu sekilde hastada bir kisir
dongii meydana gelmez, analjezi siirekliligi saglan-
mis olur ve ¢ok daha diisiik dozda ilag ile analjezi
saglamak miimkiin olur.

Baska bir deyigle analjezikler ayn1 tansiyon ilaclan,
seker ilaclart nasil veriliyorsa, yani tansiyon yiiksel-




Agn ve Analjerikler

meden, seker diizeyi yiikselmeden veriliyorsa, agn
diizeyi yiikselmeden verilmelidir.

Geleneksel olarak yapikan bir yanbs, yemeklere gore
3x1 diizeninin uygulanmasidic. Sabah kahvaltisi ile
Oglen yemegi arast 4 saat, Gplen yemegi ife aksam
yemegi arast 8 saat, sabaha kadar da 12 saatlik hir
siire gecer. Bu, analjeziklerin son derece diizensiz,
4812 saat acaliklarfa uygulanmast anlamina gelir.
Halbuki analjezikler belirli yarilanma zamanlan olan
ilaclardir. Bu nedenle kisive 6zgii doz ve etki siiresi
beliflendikten sonra bu arabklarla analjezigin etkisi-
nin baglayacag siire de dikkate alinarak analjezikle-
1in diizenli aralikiarla verilmesi gerekir.

4. Analjezikler basamak itkelerine goire uy-
gulanmaldsr.

Analjeziklerin seciminde Gnemli olan Ggelerden
birisi agnnin siddetidir. Hangi analjezige hangi sid-
dete airda baglanacag sorusuna, DST'nin kanserli
hastalar icin gerceklestirdigi ama diger agnilarda
da kullandabilecek ofan basamak sistemi ile yanat
verilebilir. DST ¢ basamakh bir merdiven sistemi
gelistirmigtit, Bu sisteade bastanin ve hekimin
yandgian en aza indirilmis ve analjeziklerin segimi
kolaylagnustir.

Basamak prensibine gdre analjezikler giicledine
gore gruplar halinde, en diigtk etkiliden en yitksek
etkiliye gore stralanmugtur..

Analiezik tedavisinde ilk basamakta aspirin ve ben-
zer ilaglar yani nonsteroid antienflamatuar ilaglarla
baglanur. Bu ilaglara ek olarak ikincil agn kesici adi-
m verdigimiz antidepresanlar, kas gevyericileri ve
benzeri ilaclar eklenebilir. Bu hasamak yetersiz hale
geldiginde motfin tirevierine kuvvetli opioidlere,
uzun salimml agizdan opioid tiirevlerine gegilir.
Zayif etkili opioidler bu agamada birakihr. DST’nin
gelisticdigi bu ichi basamak sistemi hastalann %80-

85'inde etkili olabilmektedir. Bu etkili olmachg tak-
tirde ise girisimsel yontemlere gegilmesi gerekir.

Hi analjezik kullanmarrug hastatarda mutlaka birin-
¢i basamaktan baglantimas: gerekir, Bir basamagin
dogru degeriendirilebilmesi icin en agag 24 saatlik
bir siirenin gegmesi gerekir. Basamak sisteminin at-
layarak uygulanmast hastada birtakim yan etkilerin
ortaya gtkmasina yol agabilir. Bu nedenle hasta ve
yakinlannin da son derece dikkathi bir degerlendir-
me yapmasi ve hekimlerin bu degerendirme ko-
nusunda hasta ve yakinlanm uyarmasi ve egirmesi
gereklidir.

Hastalann cofu prospektisleri okuyarak bunlari cle-
gerlendirmeye calisie. Analjezikler hakkinda hekim,
hasta ve hasta yakinlanmin gereksiz bictakim korka-
lan bulunmaktachr. Bu korkular 6zellikle morfin ve
benzexi ilaclara karst gelismekiedir.

Agri kesiclerin ~ analjeziklerin suuiflamas

Agn kesiciter merkezi etkili ve bolgesel etkili olmak
{izere iki grupta smiflanir.

Bolgesel etkili agn kesidiler

1853'de Hoffman'in sOgit yaprafindan aspirini hul-
mast ile bulmast ile birlikte bolgesel etkili agn kesi-
ciler konusunda Gnemli bir ¢igir agimistic. Nonste-
roid antienflamatuar ajanlar olarak ta isimlendirilen
bu grubun ik &rnegi aspirindir. Ancak daha sonra
yuzlerce benzer ilag gelistirilmisgtir.

Farmakslsji

Nonsteroid antienflamatuar ajanlar, hafitorta gid-
dette agmlann, atesin; romatizmal ates, romatoid
artrit, osteoartrit gibi enflamaruar durumiann,
kronik agrinin ve kanser agnisinin (Gzellikle kemik
metastazlan ofan) tedavisinde kullaniir,
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Kullanim ilkeleri

o

Gastrit, iilser gibi durumlarda dikkatli kul-
laniimalidir.

Pihtilagsma bozukluklar olanlarda dikkatli
kullandmalidur.

Gebelikte mecbur olmadikca kullaniima-
maldir. Kullanmak zorunda kalindiginda
riskler gz 6niinde bulundurulmalidir. Do-
gum agrist icin kullaniimamalidir.

Daha 6nce ilaca kargi alerji gelismis va da
nefes darlig gelismis hastalarda kullaril-
mamalidur.

N

. Hastalarin nonsteroid antienflamatuar ilac-

lara cevabr degiskendir. Bir ajandan fayda
gormeyen ya da onu tolere edemeyen,
diger bir ajanla bagarth sekilde tedavi edi-
lebilir.

. Aspirin ve diger nonsteroid antienflamatu-

ar ajanlar birlikte kullaniimamalidir. Giinkii
hem ¢ok fazla terapitik avantaj yoktur
hem de ozellikle mide-bgirsak sistemi ile
ilgili yan etkiler artar.

Bu ilaclar belirtilen dozun {izerinde kul-
lanilmamalidir. Ciinkii tavan etkisi adini
verdigimiz bir etki ile daha fazla kullanil-
diginda daha fazla agn kesici ozellik gos-

termezler. Bagka bir deyimle giinde iki kez
alinmasi gereken bir ilag alu kez aliniyorsa
sadece mide kanatici etkisi artar, agri kesici
etkisi artmaz.

Baslica yan etkiler

Bu ilaclarin bircok yan etkisi vardir. Bu nedenle ge-

lisigiizel kullanilmamalan gerekir.

Nonsteroidlerin yan etkileri:

1. Mide bagirsak sistemi

Bobrek

o

3. Kalp damar sistemi

=N

Karaciger

Kan

SN W

Alerji ve deri dokiintiileri

7. Akciger

Mide-bagursak sistemi: Degisik siddette olmak
lizere mide bagirsak sistemi tizerine etki yapar.
Bulanti, kusma, midede yanma, ishal, kabizlik,
karin agnisi, tilser, midenin delinmesi ve kana-
maya kadar giden yan etkilere yol acabilir.

Yas, sigara, kahve, alkol kullanim, cinsiyet, kortizon

kullanim1 bu ilaglarin mide bagursak sistemi {izerin-

deki yan etkilerini artirabilir. Bunu onlemek icin

mide koruyucu ilaclara bagvurulabilir.

9

Bobrekler iizerine etkileri: Akut bobrek yet-
mezligi, kronik hobrek yetmezligi gelisebilir.
Ozellikle bu ilaclart kullanan yasl hastalar cok
dikkatli olmahidrlar.

Kalp damar sistemi: Yiiksek tansiyon, kalp vet-
mezligi goriilebilir.

Karaciger lizerine etkileri: Karaciger yetmez-
ligi gelisebilir. Kronik tedavide ozellikle ilk 8
hafta karaciger testleri yapilmalidir.
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5. Kan: Kanin pihtilasmasini saglayan trombosit
sayisinin diismesi ve anemi, goriilebilir. Nons-
teroidlerin antitrombosit etkisi klinik olarak
fazla 6nem tasimaz, antitrombotik tedavide
kullanihir.

6. Asirt duyarlilik reaksiyonlari: Aspirin ve benzeri
ilaclar, alerji, solunum sikintis: ve soka benzer
reaksiyonlara yaratabilir. Alerjik deri dokiintii-
leri olugabilir. Kasint goriilebilir.

7. Solunum sistemi {izerine etkisi: Ender olarak
solunum sikintist gelisebilir. Fark edilmedigi
taktirde solunum yetersizligi gelisebilir.

Klinikte kullanim

Bolgesel analjezikler, bas, dis, kanser, metastaz,
ameliyat sonrasi agrilar, travma, bel agrilari, migren
ve dismenore gibi agnlarin disinda romatoid artrit,
gut, ankilozan spondilit, tendinit, epikondilit ve os-
teoartrit gibi durumlarda kullanilabilir.

Merkezi etkili analjeziklerden farkli olarak bagimli-
lik olusturmama, tolerans gelistirmeme, solunum
depresyonu ve uyku haline yol agmama gibi avan-
tajlart olmakla birlikte nonsteroid analjeziklerde bir
tavan etkisi vardir.

Tavan etkisi bir dozun iizerinde analjezik etki go-
riilmemesi buna karsin yan etkilerinin artmasidir.
Ornegin, aspirinin analjezik etkisinin tavani 650 ml/
mg aras bir yerdedir ve doz arttikca analjezik etki
artmadi@ gibi istenmeyen etkilerin siddeti artar. Bu
yiizden nonsteroidleri kullanirken bu tavan etkisine
dikkat edilmesi saglanmalidir. Hepsinin farkli yari-
lanma donemleri oldugu icin bir ilagtan baska bir
ilaca gegmek miimkiin olabilir.

Merkezi etkili agr1 kesiciler

Opioid analjezikler

Isimlendirme
Morfin ve benzeri ilaclar siklikla “narkotik analjezik-
ler” olarak isimlendirilir. Bu gecmisten kalan, ko-
layca silinmeyecege benzeyen yanls bir isimlendir-
medir. “Narcotic” sozctigli Yunanca'da uyuklama,
uyusukluk anlamina gelmektedir. Bir dénem uyu-

sukluk yapan hemen tiim ilaglar icin kullanidmigtir.

Bu anlamda kokain de bu gruba dahil edilmektedir.
Halbuki kokain merkezi sinir sistemini uyarici 6zel-
liktedir. Ayrica narkotik szciigli bagimhlik yapici
ilaglar icin de kullanilmaktadir.

“Opiat” sozctigli, morfinden kaynaklanan dogal ve
yart yapay ilaclar icin kullamlmakta iken, tam yapay
morfin benzeri ilaclarin sentezlenmesi ile “opioid”
vani morfine benzer sozctigii kullaniimaya baglan-
mistir.

Giinlimiizde opioid sozciigii morfine benzer dogal,
yart yapay ve yapay tiim ilaclari kapsamaktadir. Bu-
nunla birlikte pek cok yerde opiat ve opioid sozclik-
leri birbirlerinin yerine kullanilmakrtadir.

Papaveraceae

e
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Papaver somniforum L.
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Tarihge

Giinlimiizde morfine benzer bigimde etkileri olan
pek ¢ok ilag bulunmaktadir. Bunlar dogal, yar ya-
pay veya yapay Ozelliktedir, Biitiin bu ilaclara kacgin
wotfin agr kesici olarak Snemini korumakeadur,
Morfin 1803'de Setiirner tarafindan opiumdan izo-
ie edilmigtir. Opium, difer adiyla afyon, papaver
somniferum bitkisinin tam olgunlagmameg tohum
kapsiillerinin ¢izilmesi ile ¢ikan beyaz sivinm hava
ife temasi sonucu kararmast ve sakiz kivamuna gel-
mest ile elde edilir. Afyon sakizi icinde 20°clen fazla
madde bulunmaktadir, Bunlarin iginde analjezik
azelligi olan kodein 1832'de Robiquet tarafindan
izole edilmigtir.

Etki mekanizmaiari

Opioidler kendilerine Gzgli reseptérlere- algilayici-
lara baglanarak etkilerini giisterir. Morfin ve benzeri
ilaglar mide barsak sisterni, zkcigerler, burun, cilt
alt, kas ici gibi her verden kolaylikla etki gosterir-
ler. Son yillarcla bulunan yol ise dogrudan omurilik
hilgesine vererek cok daha kuyvetli bir etki elde
etmektir.

Agrist olmayan bir kisiye tedavi dozlatinda morfin
veriidiginde bulanit, kusma, disfori, apaii ve fizik-
sel aktivitede azalma goriiliir, Agnl kigiterin yanity
ise farklidir. Opioid analjezikler agrmy algdamay ve
ona karst reaksiyonu degistidirler. Hastalar siklikla
agrinin var oldufunu ama arttk onu hog olmayan
bit duygu olarak alglamadiklarini ifade etmektedir,
Opioidler, merkez sinir sitemine agil uyaranin ta-
sinmasint engeltetler.

Ofori/disfori: Opioid ilaglar agnl: bireylerde ya da
bagimblarda kaygryr, sikintyr kaldirarak, hog duy-
gular olugtururken, normal bireylerde aksine hu-
zursuzluk ve yorgunlugun hakim oldugu disforiye
neden ofur.

Uyku hali: Uyuklama ve biling bulamkhgimin sik
gorilmesine kargin, hafiza kaybi yok denccek ka-
dar az. sskhktadss. Opioidler yaghlarda daba sildikia
uyku hali olugtursa cla, uykudan uyanma kolaydir.
Yapay opioidler daha az sikltkta ve hafif uyku haline
neden olur.

Solunumun bozulmast: Opioicller beyin sapindaki
solunum merkezlerini doza bagimh olarak durdu-
fur.

Okstiriik refleksinin baskilanmasi: Opioid analje-
zikler icinde tkstriik refleksini en gligli bicimde
baskilayan kodeindit.

Bulantr-kusma: Beyin sapindaki bulanti merkezini
uyararak bulantt ve kusmaya neden olutlar.

Mide bagirsak sistemi: Opicid analjezikler siklikla
kabtzhiga neden olur,

Idrar sistemi.: Morfin ve henzeri ilaclar gegici olarak
idrar yapmada zorluga yal agatlar.

Morfin Korkusu opiofobi ve Bagnnlilik:

Motfin bagimhlgm: anlayabilmek icin bazi kavram-
larin tatumenin dogru yapidmast gerekit. Geneflikle
tolerans, bagimlilik gibi kavramlar eg anlamii olarak
kullaniic ki bu yanligtur.

Tolerans: Bir itacn bir stire kullandldiktan sonra eski
etkiyi gostermemesidic. Bu son derece normal bir
durumclur.

Fiziksel ve psigik bagimhltk: Tekrarlanan dozlarda
kullanddiginda degisik diizeylerde olmak iizere opi-
oicltere fiziksel hagimblik gelisebilir. llacin kesilmesi
halinde butun akintsy, esneme, titreme, sik ik ne-
fes alma, ateg yiikselmesi, kas afnfacy, kusma, ishal
vb. gibi eksiklik befirtileri ortaya cikar. Belirtilerin
ortaya ¢ikist fiziksel bagumhign siddetine baglder.
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Eksiklik belirtileri morfinde son dozdan 6-10 saat
sonra ortaya cikar, doruga 36-48 saat icinde erigir ve
5 giin sonra genellikle kaybolur. Eksiklik belirtileri-
nin ortaya ¢ikmamast igin hastanin kuflandign dozu
dortte birden daha fazla azaltmamal ve kullamma
birden son verilmemelidir.

Psisik bagimliik ise ilag kullanma isteginin artmass-
dir. Genellikle korkulan olay budur. Bu kotku yii-
ziinden hem hekinler hem hastalar yeterince ilag
kullanmamaya calisular. Agrils hastada yeterli ilag
vermeme psisik bagimhiligin gelismesini kolaylasti-
nit. Diinya Saglk Teskilatr'nun 40.000 hasta fizerinde
yaptigz arastirmalarda aginh hastalarda psisik bagim-
lilgin gelistigi ancak dort hasta saptanmigtir.

Klinikte kutiapim

Agrt:
Morfin ve benzeri flaglann her tiidii agnda etkili
oldugu kansi yanligtir, Opioidler siddetli ve stirekli
agreda yararh iken, keskin, arada sirada gelen agrida
0 kadar etkili degildir. Agrmm tipi iyi secilmelidir,
Kanser ve diger agir hastalddara baglh kronik agn-
larda kullanilabilir.

Nefes daclig: Morfin, kalp yetmezligine ve akciger
ddemine bagli nefes darhinda yarachdur.

Oksiiriik: Analiezi igin gereken dozdan daha azi ile
oksiiriik refleksi baskdanir. Bununla birlikte giinii-

miizde daha etkin, bagimlilik ve analjezi yapmayan,
yapay ilaglar Gksiiriik giderici olarak kullanilmakea-
dr,

Ishal: Enfeksiyona bagli ishatlerde vygulanmalidu.
Opioidler her gesit ishali etkin bigimde Onlerler.

ikindl Anatjezikler

Ikincil analiezikler, esas kullanim alanlars agit digin-
da olan, ancak giinlimiizde bazs agri sendromlarnda
da faydals oldugu bilinen, birbitlerinden ¢ok farkl
farmakolojik gruplara ait ilaglarin tiimiini kapsayaa
bir kavramdir. Bu gruptaki ilaglar ayne aspixin aget
kesici olarak bulundugu halde kan sulanduict etkisi
oldugu gibi kendi kullamim alanlars digeinda bu kez
agn kontrolii igin kullanilan ilaclardsr. Ya dogrudan
kendilert a1 kesici etki gsteritler ya da diger agn
kesicilerin etkilerini kuvvetlendiritler.

Bu grupta antidepresanlar, sakinlegtiticiler, kas gev-
seticiler, merkezi sinir sistemine etkili olup genelde
sara tedavisinde kullanilan ilaglar, koctizon ve daha
bir ¢ok ilag bulunmaktadir,

Tip bu gruptaki ilaglardan giin gectike daha fazla
yararlanmaktadir. Morfin, aspirin gibi bilien agn
kesicilerin etkili olmadig: bir cok durumda bu
grupta bulunan ikincil analjezikier daha fazla etkili
olmaktacie. Bu nedenle bu gruba yeni kugak agrt
kesiciler adi da verilmektedir.
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