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PREEMPTIF INTRAVENOZ DEKSKETOPROFEN TROMETAMOL
UYGULAMASININ ORTOGNATIK CERRAHI SONRASI AGRI, SISLIiK VE
HASTA KONFORU UZERINE ETKILERININ DEGERLENDIRILMESI

Yusuf Nuri KABA

OZET

Ortognatik cerrahi, cene-yliz deformitelerini diizeltmek amaciyla siklikla yapilan
invaziv, major cerrahi operasyonlari kapsamaktadir. Ortognatik cerrahi ile olusan
inflamatuar siirecin neden oldugu postoperatif agri ve 6dem hasta konforunu 6nemli
olgiide etkilemektedir. Inflamatuar siirecin daha iyi yonetilmesi giderek artan sayida
arastirmanin konusu olmaktadir. Bu amacla non-steroidal antiinflamatuar ilaglar,
kortikosteroidler ve opioid analjezikler kullanilabilmektedir. Preemptif analjezi,
nosiseptif ve merkezi stimiilasyonun neden oldugu postoperatif agriy1r yonetmek igin
tercih edilen yontemlerden biridir. Bu calismanin amaci, ortognatik cerrahi gegiren
hastalarda preemptif intraven6z deksketoprofen trometamol uygulamasinin postoperatif
donemde olusan agr1 ve ddem {lizerine etkilerinin arastirilmasidir. Bu klinik ¢alisma
kontrollii, tek merkezli, prospektif, ¢ift kor ve randomize olarak planlandi. Calismaya
dahil edilen 30 hasta rastlantisal olarak 2 gruba ayrildi ve Grup I (deksketoprofen
trometamol, n=15)’deki hastalara insizyondan 30 dk once 50 mg/ml intravendz
deksketoprofen trometamol, Grup II (plasebo, n=15)’deki hastalara ise intravendz serum
fizyolojik uygulandi. Postoperatif agr1 tedavisi i¢in hastalara hasta kontrollii agr1 kesici
cihazi ile birlikte tramadol verilerek postoperatif VAS degerleri kaydedildi. Sislik 3
boyutlu streiofotogrametri yontemi ile degerlendirildi. Preemptif deksketoprofenin
plasebo grubuna gore postoperatif tramadol tiiketiminde, postoperatif 3. saat ve 24
saatlik ortalama VAS degerlerinde istatistiksel olarak anlamli derecede diislise neden
oldugu tespit edildi (p<0,05). Odem olusumu acisindan iki grup arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunamadi (p>0,05). Calismanin sonucunda intravendz
deksketoprofenin preemptif uygulamasinin postoperatif 24 saatlik siirecte etkili analjezi

sagladig1 ve opiod tiiketimini anlamli derecede azalttig1 gdzlemlendi.

Anahtar Kelimeler: Deksketoprofen trometamol, preemptif analjezi, ortognatik

cerrahi, 6dem
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EVALUATION OF THE EFFECTS OF PREEMPTIVE INTRAVENOUS
DEXKETOPROFEN TROMETAMOL ON PAIN, SWELLING AND PATIENT
COMFORT AFTER ORTHOGNATHIC SURGERY

Yusuf Nuri KABA

ABSTRACT

Orthognathic surgery includes invasive, major surgical procuders that are frequently
performed to correct maxillofacial deformities. Since postoperative pain and oedema
can significantly affect patient comfort after orthognathic surgery, many methods have
been investigated for the management of the inflammatory process. Non-steroidal anti-
inflammatory drugs, corticosteroids and opioid analgesics are used to control
postoperative pain and oedema. Pre-emptive analgesia is a preferred method for

managing postoperative pain caused by nociceptive and central stimulation.

The aim of this study was to investigate the effects of preemptive intravenous
dexketoprofen trometamol administration on postoperative pain and oedema in
orthognathic surgery. This controlled clinical study was designed as a single centre,
prospective, double-blind, randomized. Thirty patients that included in the study were
randomly divided into two groups (n = 30). 50 mg / ml intravenous dexketoprofen
trometamol were administrated 30 minutes before incision in patients group |
(deksketoprofen trometamol n = 15) and intravenous sterile saline were administrated
30 minutes before incision in patients’ group II (placebo n = 15). Tramadol with
patient-controlled analgesia were given for management of postoperative pain. Visual
analogue scale was used to evaluate postoperative pain. 3dMD Face System (3dMD,
ATLANTA, GA, USA) was used to measure postoperative swelling. There was a
statistically significant decrease postoperative tramadol consumption and VAS scores in
preemptive dexketoprofen group (p<0,05). There was no statistically significant
difference between the groups in terms of oedema formation (p>0,05). In conclusion,
preemptive administration of intravenous dexketprophen provide adequate analgesia
effect in the postoperative 24-hour period and reduce opioid consumption in

orthognathic surgery.

Key Words: Dexketoprofen Trometamol, Preemptive Analgesia, Orthognathic Surgery,

Pain, Oedema, Swelling
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1. GIRIS VE AMAC

Ortognatik cerrahi, c¢ene-yiiz deformitelerini diizeltmek amaciyla sik¢a uygulanan
invaziv, major cerrahi operasyonlar: kapsamaktadir. Ortognatik cerrahi sirasinda olusan
doku hasar1 sonucu; postoperatif donemde yaygin olarak inflamasyon belirtileri olan
agri, 6dem, eritem, fonksiyon kaybi ortaya cikabilir. Ortognatik cerrahi sonrasi
postoperatif donemde olusan agr1 ve Odem hasta konforunu onemli Jlgiide
etkilemektedir. Bu nedenle inflamatuar siirecin yonetimi 6nemlidir. Bu amagla non-
steroidal antiinflamatuar ilaglar (NSAIQ), kortikosteroidler ve opioid analjezikler
kullanilabilmektedir.  Inflamasyon zincirinde agr1 ve ©6dem  olusumunda
prostoglandinler, interldkinler, sitokinler gibi bircok mediator rol almaktadir. NSAII’ler
analjezik etkilerini nosiseptif sistemin sensitizasyonu, inflamauar mediatorler olan
siklooksijenaz (COX) ve prostoglandinlerin sentezinin inhibisyonu yolu ile
yapmaktadirlar. Postoperatif donemde inflamasyon zinciri ¢oktan baglamis olup
nosiseptif santral sensitizasyon aktif hale gelmektedir. Bu nedenle postoperatif agrinin,
cerrahi stimiilasyondan (insizyon vb) Once baglayarak kontrol altina alinmasi ve bu
sayede olusan stres ve travmaya karsi gelisen yanitin baskilanmasi fikri giindeme
getirilmistir. Postoperatif agrinin ameliyat 6ncesi donemden baslayarak kontrol
edilebilecegi diisiincesi yani “Preemptif analjezi” kavrami 1913°te Crile tarafindan ilk
defa ortaya atilmistir. Crile, genel anestezi altindaki hastalarda agriyr azaltmak icin
rejyonel bloklarin yapilabilecegini sdylemistir [1]. Nosiseptif stimuluslar afferent C
sinir lifleri ile medulla spinalisin dorsal kok noronlarinda hipereksitabiliteye neden olur.
Preemptif analjezi uygulamalari bu sensitizasyonu engelleyerek postoperatif agrinin
azaltilmasin1 amaglar [2, 3]. Bu nedenle, nosiseptif sistem iizerindeki bu onleyici etkisi
sayesinde operasyon sonrasinda baslatilan analjezik tedaviden daha etkili olma

potansiyeline sahiptir. Preemptif ila¢ uygulamalarinin birgok farkli prosediirde



postoperatif agriy1 ve opioid kullanimini azalttig1 daha 6nce gosterilmistir. Sonug olarak
preemptif analjezi postoperatif akut agriyr tedavi etmesinin yani sira kronik agri

olusumunu da engeller [4].

Preemptif analjezi uygulamasinda hangi yontemin ve hangi ajanin kullanilmasinin daha
uygun olacagi konusunda hala tartigmalar devam etmektedir. Herhangi bir ajan ya da
teknigin digerine iistiinliigii heniiz kanitlanamamstir [4]. Literatiirde NSAII’lerin akut
agriy1 tedavi edici etkisi kanitlanmistir ve NSAIl’ler opioid tiirevi ajanlara gore yan
etkilerinin az olmasi nedeniyle tiim diinyada en sik recete edilen analjezik ajanlardir.
Ayn1 zamanda major cerrahiler sonrasi kullanilan opioid dozunu azaltici etkisi de klinik
kullanimimi yayginlastirmistir. Bu amagla, preoperatif uygulanan NSAII’ler cerrahi
sonrast olusan farkli tiplerdeki postoperatif agriyr azaltici etki gosterebilirler [5].
Preemptif uygulanan bazi NSAII tiirlerinin gémiilii yirmi yas disi cerrahisi sonrasinda

olusan 6dem ve trismusu azaltici etki gosterdigi bildirilmistir [6].

Deksketoprofen trometamol, NSAIl’lerden ketoprofenin dekstrorotatuar enantiomerinin
suda  ¢oziinebilen tuzudur. Rasemik ketoprofen, laboratuvar sartlarinda
prostoglandinlerin sentezini inhibisyon Kkapasitesi en fazla olan ajandir. (R)-(-)
enantiomerinin bdyle bir inhibisyon aktivitesi olmadigi i¢in analjezik ve antienflamatuar
etkiler  (S)-(+) enantiomerinden  (deksketoprofen)  kaynaklanmaktadir  [7].
Deksketoprofen preemtif olarak ortopedik cerrahi, cene-yliz cerrahisi, jinekolojik

cerrahi alanlarinda yaygin kullanimi olan ve etkinligi gésterilmis bir ajandir [8, 9].

Bu calismanin amaci, ortognatik cerrahide preemptif intravendz deksketoprofen
trometamol uygulamasinin postoperatif donemde olusan agri, 6dem ve tramadol

kullanim miktar1 lizerine etkilerinin arastirilmasidir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Ortognatik Cerrahi

Dentofasiyal deformiteler, ¢cene kemiklerinin biiylime ve gelisim doneminde kalitsal
veya sonradan kazanilmis bozuklugu ile ortaya ¢ikar [10]. Bu ttir deformiteler; ¢esitli
sendromlara, genetik veya cevresel etiyolojik faktorlere, konjenital anomalilere ve
travmaya bagli olarak gorulebilir [11]. Ortaya ¢ikan bu bozukluk; diger kemikleri,
organlar ve sistemleri etkiler. Ortognatik cerrahi, dentofasiyal deformiteleri diizeltmek

amaciyla yapilan invaziv, major cerrahi operasyonlari kapsamaktadir [10].

Ortognatik cerrahide ii¢ temel amag vardir. Bunlar fonksiyon, estetik ve stabilitedir. Bu
lic amag¢ dentofasiyal deformiteleri olan hastalarin tedavisinde hedeflerin temelini
olusturur ve ¢ogu zaman bir arada yiiriitiilmesi gerekir. Fonksiyonel ve estetik
deformiteler siklikla birliktelik gosterir. Klinisyen fonksiyonel bir problemi diizeltirken,

ayni zamanda yiiz estetigini gelistirme firsatini da tam olarak kullanmalidir [12].
Ortognatik cerrahinin endikasyonlar1 arasinda;

e Smif 2 ve siif 3 iskeletsel ¢ene anomalisi veya anterior acik kapanis ve ¢ene

asimetrisi gibi iskeletsel dental anomalileri bulunan hastalar,

e Temporomandibular eklem problemi olan hastalar,

e Obstriiktif uyku apnesi olan hastalar,

e Dudak damak yarikli hastalar,

e Hemifasial mikrosomi gibi konjenital deformitelere sahip hastalar,

e Travma sonrasi olusan kemik deformiteleri ve malokliizyonlar yer alir [13].



Bu amagla en sik yapilan cerrahi islem alt ¢enede uygulanan bilateral sagital split
osteotomisi (BSSO) ve iist ¢enede uygulanan Le Fort I osteotomisidir. Ideal ve stabil

okluzyona ortodontik tedavi ile ortognatik cerrahinin is birligi sonucunda ulasilir.

2.1.1. Mandibular Osteotomilerin Tarih¢esi

Sekil 2.1. Hullihen’in mandibular subapikal osteotomisi [14]

Tarihte mandibular osteotomi ilk defa 1849’da Hullihen tarafindan anterior agik kapanis
ile birlikte mandibular prognatisi bulunan bir hastanin tedavisi i¢in ger¢eklestirilmistir.
Giinlimiizde anterior subapikal osteotomi olarak isimlendirilen prosediire benzerlik

gosteren bir teknik ile malokliizyonlari tedavi etmeye ¢alismistir (Sekil 2.1) [14]

Blair, 1906 yilinda mandibular prognatisi olan bir hastaya “body” osteotomisi
uygulamigtir. Bu yontem 1970°li yillara kadar hi¢cbir modifikasyona ugramadan
kullanilmistir (Sekil 2.2A). Glinlimiizde artik uygulanmayan giincelligini yitirmis bir
uygulamadir [15]. Ayrica Blair 1907 yilinda mandibulanin horizontal diizlemdeki
anomalilerinin diizeltilmesi i¢in ilk defa Horizontal Ramus Osteotomisi’ni uygulamistir

(Sekil 2.2B) [14].



Sekil 2.2. (A) Blair’in mandibular “body” osteotomisi, (B) Blair’in mandibular ramus
osteotomisi, (C) Limberg’in oblik ramus osteotomisi [14]

Subkondiler posterior oblik ramus osteotomisi kesi hatti, ramusun arka kenarima yakin
sigmoid gentikten angulus mandibulanin st kismina uzanan oblik Kkesi olacak sekilde
ilk kez 1925 yilinda Limberg tarafindan ekstraoral yaklagimla uygulanmistir (Sekil
2.2C) [14].

Caldwell ve Letterman, Limberg tarafidan uygulanan teknigi modifiye ederek, 1954°te
Vertikal Ramus Osteotomisi’ni tanimlamislardir. Bu modifiye teknikte kesi hatti
sigmoid centikten baslayarak angulusun 6n kisminda mandibula alt kenarina kadar
uzatilmistir. Kemik kesisi foramenin posterioruna yerlestirilerek sinir hasart riski

diisiiriilmiistiir. Hinds ve ark. 1970 yilinda Intraoral Ramus Osteotomisini



uygulamislardir. Bu yaklagim giiniimiizde ileri derecede mandibular prognatisi olan

hastalarin tedavisinde hala klinik gegerliligini siirdiiren bir teknik olmustur [11].

A B -

Sekil 2.3. (A) Ters “L” osteotomisi, (B) “C” osteotomisi [14]

Subkondiler posterior oblik ramus osteotomisi 1927 yilinda Wassmund tarafindan
modifiye edilerek ters “L” osteotomisi tanimlanmustir (Sekil 1.3A). 1968 yilinda
Caldwell ve ark. mandibulanin alt kenar1 hizasinda horizontal bir kesi yaparak modifiye
etmis ve “C” osteotomi olarak isimlendirmistir (Sekil 1.3B). Bu kesinin eklenmesi

mandibular ilerletme cerrahisinde greft ihtiyacini1 ortadan kaldirmistir [14].

Mandibulanin arka ydnde hareket ettirilmesi i¢in uygulanan cerrahi yoOntemler,
ilerletilmesine yonelik cerrahi yontemlere goére daha yaygin bir uygulama alanina
sahiptir. Bu durumun ana nedenlerinden bir tanesi mandibulanin ilerletmeye karsi
suprahyoid kas grubunun karsi aktivitesi nedeniyle yeterli  stabiliteye sahip

olamayacag1 goriisii ve siklikla ortaya ¢ikan kemik grefti ihtiyacidir [11].

1957°de Hugo Obwegeser ve Richard Trauner tarafindan mandibular prognati ve
retrognatinin diizeltilmesi i¢in uygulanan sagittal split ramus osteotomisi tekniginin
tanimlanmasiyla birlikte mandibular ortognatik cerrahi teknikler agisindan yeni bir
donem baslamistir. Bunun sonucunda mandibulada olusan kesi hatt1 sonrasi proksimal
ve distal segmentler arasi temas artmig ve greft gerekliligi en aza inmistir [14].
Mandibular retrognatizm ve prognatizmin tedavisinde kullanilan bu teknigi 1961 yilinda
Dalpont modifiye etmistir. Dalpont bukkaldeki kemik kesisini en distaldeki molar dis
posterioruna kadar vertikal sekilde uzatarak kemik temas yiizeyini arttirmistir (Sekil

2.4B) [16].



1968’de Hunsuck medial kortikal kesisini ramusun arka kenarinda degil lingulanin
hemen arkasinda sonlandirmistir. Bu modifikasyon teknigin uygulamasini
kolaylastirmis ve teknigi daha giivenli hale getirmistir. Musculus pterygoideus
medialisin proksimal segmentteki yapisikliklart korunarak mandibular ilerletme ve

rotasyonlarda distal segmentin hareket etmesi engellenmistir (Sekil 2.4C) [11].

Sekil 2.4. Sagittal split ramus osteotomisinin modifikasyonlari. (A) Obwegeser ve
Trauner’in  teknigi, (B) DalPont modifikasyonu, (C) Hunsuck
modifikasyonu[17]

Giinlimiizde mandibular ortognatik cerrahi yontemler igerisinde en yaygin olarak

kullanilan BSSO yontemidir. Uygulama kolayliginin yaninda mandibulanin tiim

yonlerde hareket ettirilmesine  olanak saglamakta ve kemik temas yiizeyinin
genislemesi internal rijit fiksasyon uygulanmasina imkan saglayarak IMF gereksinimini

azaltmaktadir [14, 17].
2.1.3. Maksiller Osteotomilerin Tarihgesi

[k maksiller osteotomi Von Langenback tarafindan 1859°da nazal polip eksizyonu igin
uygulanmustir. 1901°de Le Fort, maksiller kirigin dogal diizlemleri hakkindaki klasik
tanimini yayinladiktan sonra 1927°de Wassmund, ilk olarak orta ylizey deformitelerinin
diizeltilmesi icin Le Fort I osteotomisini uygulamistir. Ancak maksillanin total
mobilizasyonu ve hemen yeniden konumlandirilmasi Axhausen tarafindan 1934’de

gerceklestirilmistir [18].

1942°de Schuchardt maksillanin hareketlendirilmesi i¢in pterigomaksiller bileskeyi

ayirmig ve eksternal traksiyon yontemi ile iki asamali bir cerrahi girisim denemistir.



Hugo Obwegeser 1965 yilinda maksillanin tek seferde tam olarak ayrilmasini
saglayarak istenilen ve gerilimsiz bir sekilde tekrar pozisyonlandirilmasini saglamstir.
Bell ark. Le Fort I “down fracture” teknigini ilk kez bilimsel temellere dayandirdigi
caligma ile palatinal arterin iliskisinin kesilmesine ragmen maksillay1 besleyecek yeterli
kan desteginin mevcut oldugu gosterilmistir. Bell ve ark. total maksiller osteotomiyi

takiben revaskiilarizasyon fenomenini ve ossedz iyilesmeyi demonstre etmislerdir [18].

Giiniimiizde Le Fort I osteotomi, maksiller ortognatik cerrahi teknikler igerisinde

giivenli ve en sik tercih edilen maksiller osteotomi yontemidir.
2.1.3. Mandibular Ortognatik Cerrahi Teknikler
2.1.3.1. Bilateral Sagital Split Ramus Osteotomisi

BSSO ilk kez 1957 yilinda Obwegeser ve Trauner tarafindan tanimlanmstir.
Prognatizmin ve retrognatizmin diizeltilmesinde kullanilan bu teknik daha sonra
1961°de Dalpont tarafindan modifiye edilmistir. Sagital split osteotomisi, mandibulanin

simetrik ve asimetrik ileri ve geri konumlandirilmasi amactyla kullanilir [19].
Cerrahi teknik

e Hastalara genel anestezi indiiksiiyonu ardndan ve nazotrakeal entiibasyon uygulanir

ve sterilizasyon kurallarina uygun sekilde ortiiliir.

e Bolgede lokal vazokonstritksiyon saglamak amaciyla lokal infltratif anestezi
yapilir. Cerrahiden 10 dakika once vazokonstriktdr (1:100000 konsantrasyonda
epinefrin) i¢eren bir lokal anestetik ile diseksiyon alanina lokal infiltratif enjeksiyon
yapilir. Hastanin dudaklarina cerrahi prosediir boyunca steroidli pomad

uygulanmalidir [20].

e Insizyon mukoza, kas ve periostu igerecek sekilde mandibular dikey ramusun
ortasindan baglayarak ikinci molar disin inferior mezialine kadar uzatilir (Sekil
1.5A). Siiturasyon sirasinda kolaylik saglamasi i¢in insizyonun alt ucunda en az 5

mm’lik nonkeratinize mukoza birakilmalidir [20].



e Mukoperiosteal flep bukkalde ve superior yonde genisletilmeli masseter ve
temporal kas lifleri cerrahi sahanin goriilmesine engel olmayacak sekilde diseke

edilmelidir [20].

e Lingual diseksiyon internal oblik sirttan baglayarak kemik temasini kaybetmen ve
periostun biitlinliigii korunarak lingula bolgesine kadar devam ettirilmelidir (Sekil
2.5B). Lingula dikkatli bir sekilde tespit edilmeli ve kolaylikla goriilebilmelidir
(Sekil 2.5C) [20].

Sekil 2.5. (A) Mukoza insizyonu, (B) Subperiostal diseksiyon, (C) Lingulanin
tanimlanmasi [20]

e Lingula tanimlandiktan sonra, medial ramus osteotomisi 701 nolu fissiir frez ya da
Lindeman frezi kullanarak okliizal diizleme paralel olacak sekilde yapilir. Osteotomi
lingula posteriorunda sonlandirilir ve lingual korteks boyunca mandibular ramusun
mediiller kemigine kadar ilerletilir (Sekil 2.6A) [20].
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e Dikey osteotomi medial osteotomi hattinin sliperiorundan baslayarak 2 molar digin
mezialine kadar uzatilir. Osteotominin korteks boyunca meduller kemik igerisine

dogru yaklasik 5 mm derinlikte yapildigindan emin olunmalidir [20].

e Mandibular body ekartdrii yerlestirildikten sonra mandibula alt kenarindan
baslayarak, vertikal ramus osteotomi hatt1 ile birlesen mandibula gévdesinin bukkal
osteotomisi tamamlanir (Sekil 2.6B). Mandibula govdesinin alt kenar korteksinin
osteotomiye dahil oldugundan emin olunmalidir. Sagittal split osteotomisinin gercek
baslangict alt sinirda olmali ve lingual korteksin bir kismini igermelidir. Cerrahlar
inferior alveoler norovaskiiler demetin bukkal korteks ve mandibula alt sinira ¢ok

yakin olma egiliminde oldugu hastalarda dikkatli olmalidir [20].

Sekil 2.6. (A) Medial horizontal kemik kesisi, (B) Mandibular vertikal govde kesisi [20]

e Osteotomi hatlart 10 mm genisliginde ince rijit bir osteotom yardimi ile
belirginlestirilmelidir. Osteotomun bukkal kortekste kaldigindan emin olunmali ve

mandibula desteklenmelidir [20].

e Osteotomi tamamlandiktan sonra mandibula seperatorler yardimiyla distal ve
proksimal segmentlere ayrilir (Sekil 1.7). Mandibula alt kenarmmin proksimal,

norovaskiiler demetin ise distal segmentte kaldigindan emin olunmalidir [20].



11

Sekil 2.7. Split Asamasinda seperatorlerin yerlestirilmesi [20]

e Split islemi tamamlandiktan sonra daha dnceden hazirlanmis olan rehber splintler
yerlestirilerek intermaksiller fiksasyon uygulanir. Proksimal segmentin pasif
pozisyonu saptandiktan sonra mandibula yeni konumunda tel, miniplak ve/veya

vidalar yardimiyla fikse edilir [20].
2.1.3.2. intraoral Vertikal Ramus Osteotomisi

BSSO birgok mandibular dentoiskeletal deformitelerin diizeltilmesi i¢in tercih edilen
yontemdir. Mandibulada biiyiik geriletme ve ayn1 zamanda agir mandibular asimetrinin
diizeltilmesi gerektiginde intraoral dikey ramus osteotomisi geleneksel olarak kullanilir.

Bu prosediir BSSO’ya gore ¢esitli avantajlara sahiptir. Bu avantajlar;

e Daha az alveolar sinir morbiditesine sahip olmasi,

e Avyakta tedavi bazinda uygulanabilmesi,

e Proksimal segmentlerin daha az genislemesine neden olmasi,

e Rijit fiksasyon gerektirmemesi ve mevcut TME islev bozuklugunun es zamanl

olarak tedavi edilebilmesi olarak 6zetlenebilir.

Bununla birlikte, intraoral dikey ramus osteotomisinin,

e Postoperatif maksillomandibular fiksasyon ihtiyaci,
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e Fiksasyonun birakilmasindan sonra en az 2 hafta boyunca siki bir fizyoterapi

protokoliine ihtiya¢ duyulmasi gibi baz1 dezavantajlar vardir.

Biiylik geriletme prosediirlerinin sahip oldugu diger bir smirlayici faktor, koronoid
proges ile kafatasi taban1 veya TMIJ kapsiilii arasindaki interferenstir. Bu durumda

koronoidektomi diisiiniilmelidir ancak fizyoterapide zorluklara sebep olabilir [20].

Okluzal kantin tedavisinde ¢ogunlukla c¢ift ¢ene ameliyati gerekmektedir. Ciddi bir
ilerletme gereksiniminin olmadig1 durumlarda Intraoral Vertikal Ramus Osteotomisi
mandibular arkin vertikal diizlemdeki deformitelerinin diizeltilmesinde  iyi bir

segenektir [21].
Cerrahi Teknik

e Hastaya genel anestezi altinda nazotrakeal olarak entiibasyon uygulanir ve hasta

sterilizasyon kurallarina uygun sekilde ortiiliir [20].

e Ameliyat baglamadan on dakika once, retromolar alan ve masseter kasinin derin
tabakasina, vazokonstriiktor iceren lokal anestezik (1:100000 konsantrasyonda

epinefrin) ile ile lokal enjeksiyon yapilir [20].

e Insizyon eksternal oblik sirtin mukogingival birlesime yakin kisminda oblik sirtin
lizerinde yapilir. Insizyon okliizal diizlemin hemen iistiinden baslatilarak 30 mm &n
ve alt ucunda bitirilir. Daha sonra siiturasyonu kolaylastirmak i¢in mandibula

govdesinde yeterli miktarda nonkeratinize dis eti birakmaya dikkat edilir [20].

e Periost ve kas atagmanlar1 (temporalis kasinin daha alt kisimlari, masseter kasi ve
buccinator kasinin arka kismi) yukarida sigmoid ¢entikten baglayarak altta
antigonal ¢entige kadar genis dl¢lide diseke edilir. Osteotomi tamamlandiktan sonra
proksimal segmentin pozisyonunu ayarlamayr kolaylastirmak i¢in mandibula
angulusunu gececek sekilde diseksiyon arkaya taginmalidir. Diseksiyonun tam ve
diizgiin bir sekilde yapilmasi Bauer retraktorlerinin yerlestirilmesi ve ameliyat

sirasinda uygun goriis i¢in 6nemlidir [20].

e ki adet Bauer retraktorii biri retraktdr sigmoid centige, digeri ise antigonal centige

gelecek sekilde yerlestirilir [20].
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e Osteotomi hattt foramenin lokalizasyonuna gore mandibular ramus posterior
kenarinin 6-8 mm Oniinde olmalidir. Kesi hattinin giivenli oldugundan emin
olduktan sonra kesi derinlestirilerek medial kortekse uzatilir [22]. Anatomik
landmarkerlar  belirlendikten sonra vertikal osteotomi asamali  olarak

gerceklestirilir [20].

e Osteotomi tamamlandiktan sonra proksimal segment laterale c¢ekilirek medial
pterigoid kas, istenilen geriletme miktarmma uygun olacak sekilde proksimal
segment medial 6n kismindan geriye dogru diseke edilir. Burada distal segmentin
geriye haraket edecegi miktarda diseksiyon yapmaya dikkat edilmelidir. Boylece

proksimal segmentin beslenmesi miimkiin oldugunca korunur [20, 22].

e Eger var ise daha dnceden hazirlanmis olan rehber splintler yerlestirildikten sonra

ya da uygun okliizyon saglanarak intermaksiller fiksasyon uygulanir [20].

e Proksimal ve distal kemik segmentleri arasinda temasin saglanmak igin proksimal
segmentin medial kortikal kisminda ya da distal segmentin lateral kortikal kisminda
kemik rediiksiyonu yapilir. Mandibulanin 1 cm ve daha fazla miktarda olan
geriletmelerinde kondil ile koronoid arasinda prematiir temas goriilebilir.
Koronoidotomi uygulamasi bu durumlarda sorunu ¢dzebilir. Intraoral Vertikal
Ramus Osteotomisi sonrasi fiksasyon i¢in siklikla 4-6 haftalik IMF uygulamasi

bagka fiksasyon yontemine ihtiya¢ duyulmadan yeterli olmaktadir [14, 22].
2.1.3.3.Ters “L” Osteotomisi

BSSO’nun daha genis kullanim spekturumu olmast mandibular deformitelerin
tedavisinde Ters“L” osteotomisi tekniginin kullanilmasini kisitlamstir [23]. Intraoral
Vertikal Ramus Osteotomisi ile karsilastirildiginda, mandibulanin 10 mm’den fazla
geriletmelerinde koronoidotomi gereksinimini ortadan kaldirmasi ve kaslarin kondiler
segmentteki yapisikliklar1 korundugu i¢in kondiler sarkma riskinin daha diisiik olmasi

gibi avantajlar1 vardir [22].

Cerrahi yontem BSSO kombinasyonu seklindedir. Mediyal diseksiyon BSSO’ya uygun
sekilde gerceklestirilir. Inferior alveolar sinir tanimlanarak ekartasyonu saglanr.
Horizontal ramus kesileri bikortikal alarak ve mandibular foramenin hemen {izerinde

yer alacak sekilde gergeklestirilir. Ramus lateralindeki diseksiyon ve osteotomi ile
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Intraoral Vertikal Ramus Osteotomisi benzeridir. Tek farklilik vertikal kemik kesisinin
foramenin hemen iizerinde bitirilmesidir (Sekil 10). Fiksasyon i¢in IMF ile birlikte rijid

fiksasyon uygulanir. Bu sirada kondilin normal pozisyonda olmasi gerekmektedir [14,

22].
2.1.4. Maksiller Ortognatik Cerrahi Teknikleri
2.1.4.1. Le Fort 1 Osteotomi

Ortognatik cerrahi prosediirler i¢inde Le Fort I osteotomi en sik uygulanan
yontemlerden biridir. Ameliyat tekniginin uygulama kolayligi, estetik ve fonksiyonel
problemleri diizeltmede etkin olmasi ve sonuglarinin stabil olmasi sik tercih edilmesinin

ana nedenleridir [23, 24].

Maksilla i¢cin Le Fort I Down fracture osteotomisi, giincel maksiller cerrahiye
hiikmetmektedir. Maksillanin her ii¢ diizlemde hareket -ettirilmesine izin verir.
Mandibular cerrahi ile kombine edilebilir ve sonuclart 6ngériilebilir stabil  bir

prosediirdiir [25].
Cerrahi Teknik

e Ameliyattan 10 dk Once vazokonstriiktor igeren (1:100000 konsantrasyonda

epinefrin) bir lokal anestezik tiim maksiler bukkal sulkusa enjekte edilir.

e Horizontal insizyon 15 nolu bistiiri kullanilarak vestibiil sulkusta 16-26 nolu disler
arasinda kalan alanda mukogingival bilesimin 2-3mm alt seviyesinnden yapilir
(Sekil 1.8A) [18, 20].

e  Mukoperiosteal flep her iki tarafta apertura priformis, infraorbital foramen,
nazomaksiller, zigoamtikomaksiller ve pterygomaksiller butress bolgeleri agiga
cikacak sekilde diseke edilir. Nazal mukoza, lateral nazal duvarlardan ve nazal

tabandan serbestlestirilir. (Sekil 1.8B) [18, 23].
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Sekil 2.9. (A) Bukkal kortikal kemik kesisi, (B) Pterygomaksiller birlesimin ayrilmasi

Osteotomi hatt1 dis koklerinin en az 3 mm yukarisinda ve okluzal diizleme paralel
olacak sekilde belirlendikten sonra testere veya kemik turlari ile her iki tarafta
apertura priformisten baglayarak lateral duvar, medial siniis duvari, bukkal kortikal
kemik boyunca pterygomaksiller birlesim bolgesine kadar devam ettirilir. Kesi
sirasinda nazal mukozanin perfore olmamasi i¢in bir periost elevatorii yardimiyla

mukoza korunmalidir (Sekil 2.9A) [18].

Kemik kesileri tamamlandiktan sonra egri uclu bir osteotom ile pterygomaksilller
birlesim ayrilir. Ayirma islemi sirasinda bir parmak palatinalde hamulus bolgesine
yerlestirilerek osteotomi sirasinda kontrol edilidir. Daha sonra uygun osteotomlar

ile nazal septum ve lateral nazal duvarlar ayrilir (Sekil 2.9B) [18, 20].
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Sekil 2.10. (A) Anterior maksillaya uygulanan parmak basinci ile downfracture, (B)
Maksillanin tiim yonlerde mobilizasyonu

e Maksilla anterior bolgeden parmak basinci ve hook yardimi ile downfracture
edilir ve tam mobilizasyonu saglanir (Sekil 1.10A). Maksillanin tam
mobilizasyonu hook, separatér ve tesiyerler yardimi ile kontrol edilerek emin
olunur (Sekil 1.10B) [18].

e Daha oOnceden hazirlanan rehber splintler yerlestirildikten sonra intermaksiller
fikasasyon uygulanir. intermaksiller fiksasyon sirasinda mandibula kondilinin
asagidan yukariya dogru bastirilarak yerine oturmasi saglanir. Maksillada istenilen
harekete uygun olacak sekilde kemik rediiksiyonun saglanmasinin ve prematiir
temaslarin yok edilmesinin ardindan maksilla yeni pozisyonunda mini plak ve
mini vidalar yardimu ile fikse edilir [18, 23, 26].

2.1.5. Ortognatik Cerrahinin Komplikasyonlari

Ortognatik cerrahi tedavi siirecinde intraoperatif ve postoperatif bir¢ok komplikasyon
gelisebilmektedir [27-29]. Mandibula (Tablo 1.1) ve maksilla da (Tablo 1.2) uygulanan
ortognatik  cerrahi  prosediirlerde  gelisebilen intraoperatif ve  postoperatif

komplikasyonlar tablolarda belirtildigi gibidir.




17

Tablo 2.1. Ortognatik cerrahi sonrast1 mandibulada goriilebilecek komplikasyonlar

[27-29]

MANDIBULA

Intraoperatif Komplikasyonlar

Postoperatif
Komplikasyonlar

1. Beklenmedik kanamalar

2. Uygun olmayan ayrilmalar, kiriklar

3. Sinir yaralanmalari

4. Segmentlerin yanlis pozisyonlandirilmasi

1. Bulanti, kusma ve
dehidratasyon

2. Siddetli 6dem

3. Hemoraji ve hematom

4. Enfeksiyon

5. Norolojik disfonksiyon

6. TME disfonksiyonu

7. Dental ve periodontal
problemler

8. Fibroz iyilesme (Nonunion)
9. Yanlis iyilesme (Malunion)
10. Uzamis fiksasyon siiresi
veya fiksasyon basarisizligi
11. Okluzal uyumsuzluklar
12. Kondil rezorpsiyonu

13. Vaskiilarite ve segment
kayb1

14. Relaps

Tablo 2.2. Ortognatik cerrahi sonrasinda maksillada karsilasilabilecek komplikasyonlar [27-29]

MAKSILLA

Intraoperatif Komplikasyonlar

Postoperatif Komplikasyonlar

1. Beklenmedik kanamalar

2. Uygun olmayan ayrilmalar, kiriklar
3. Sinir yaralanmalari

4. Antral veya nazal fistiil

5. Segmentlerin yanlig

pozisyonlandirilmasi

1. Bulanti, kusma ve dehidratasyon
2. Siddetli 6dem

3. Hemoraji ve hematom

4. Epifora

5. Nazal form bozukluklari

6. Enfeksiyon

7. Norolojik disfonksiyon

8. TME disfonksiyonu

9. Dental ve periodontal problemler
10. Siniis semptomlar1

11. Fibroz iyilesme (Nonunion)

12. Yanlis iyilesme (Malunion)

13. Uzamus fiksasyon siiresi veya
fiksasyon bagarisizligi

14. Okliizal uyumsuzluklar

15. Vaskiilarite ve segment kaybi
16. Relaps
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Ortognatik cerrahiden sonra sik goriilen sekeller agri, sislik, bulant1 ve kusma, trismus,
sosyal ve fonksiyonel yetersizliktir [30, 31]. Tim bu semptomlar sislik haricinde
genellikle postoperatif ilk hafta i¢inde diizelir [32]. Yapilan galismalarda ortognatik
cerrahi sonrasit hasta memnuniyetini olumsuz etkileyen baslica faktorler postoperatif
agri, 6dem, his kaybi, hasta beklentileriyle operasyon sonucu arasindaki fark ve

postoperatif konusma sorunlari olarak gosterilmistir [33-37].

Postoperatif agr1 ve sislik, ortognatik cerrahi sonrasi hospitalizasyonun temel
nedenleridir. Ortognatik cerrahi gegiren hastalarin biiylik ¢ogunlugu, postoperatif

bakim ve olasi acil durumlar i¢in birkag giin hastaneye yatirilir [38, 39].
2.2. Odem

Insanlarda viicut agirliginin ortalama %60’1n1 su olusturur. Bu suyun %40°1 intraselliiler
alanda yer alirken %20’si de ekstraselliiler alanda yer alir. Odem terimi; hiicreler
arasinda bulunan aralikta ya da viicut bosluklarinda anormal miktarda siv1 birikimini
ifade eder [40]. Odem genellikle hiicre dis1 alanlarda griilebilen ancak bazen de hiicre
icinde goriilen fazla sivi birikimidir. Kapiller damarlardan olmas1 gerekenden fazla sivi
cikisi ve lenfatik geri doniisiin yetersizligine bagli intersitisyel alandaki sivinin
intravendz alana doniisiiniin bozulmasi hiicre dist 6demin temel sebepleridir [41].
Maksillofasiyal cerrahi operasyonlar sirasinda gerceklestirilen doku hasarina bagl
olarak yaralanan bolgede osmotik basing artisi olur. Artmis osmotik basinca bagli olarak
hiperemi, vazodilatasyon ve kapiller permeabilitede artis geceklesir. Bunun sonucunda
hiicreler arasi alanda s1v1 birikimiyle birlikte bolgeye graniilosit ve monosit migrasyonu
goriiliir. Eksiida ve transiida olusumuyla ddem meydana gelir. Inflamatuar ddeme,
artmis vaskiiler permeabilite ve plazma proteinlerinin ekspresyonu eslik eder. Doku
ekspansiyonunun sorumlusu bu mekanizmadir [42-44]. Odemin iltihabi 6dem ve iltihabi
olmayan 6dem (hemodinamik 6dem) olmak iizere iki tipi bulunmaktadir. ltihabi
olmayan 6dem sivisi, diisiik miktarda protein ve kolloid igerir ve transiida
(nonenflamatuvar iltihabi olmayan 6dem sivisi) olarak isimlendirilir. iltihabi 6dem ise,
proteinden ve hiicreden zengindir ve eksuda (enflamatuvar iltihabi 6dem si1visi1) olarak
isimlendirilir. Vendz ve lenfatik dolasimin drenaj kapasitesini asan miktarda sivinin
hiicreler aras1 alanda birikmesi yumusak doku 6demine neden olur. Lokal olarak

vaskiiler permeabilitenin artmasi, vendz geri doniigiin yetersizligi, kapiller basingta artis
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olmasi, lenfatik tikaniklik ve lenfatik damarlarin yaralanmasi lokalize 6dem olusturan
mekanizmalardir. Postoperatif 6dem operasyon sirasinda lenfatik damarlarda olusan
hasar ile de iliskilendirilmektedir. Hiicre i¢i 6dem genellikle hiicredeki metabolik
sistemin inhibisyonu ve hiicrelerin yetersiz beslenmesiyle iliskilendirilmektedir. Bu
sebeplere bagli olarak hiicre zarindaki iyonik pompalar baskilanir; hiicre iginde sivi
artist  ve ddem meydana gelir [41]. Odem cerrahi islemden 24-48 saat sonra pik

seviyeye ulasir ve zamanla azalarak 5-7 giin igerisinde ortadan kalkar [43].

Ortognatik cerrahi prosediirlerinde genis mukoperioteal flep kaldirilmast ve kemik
osteotomisi degisen derecelerde postoperatif 6dem olusumuna sebep olmaktadir. Masif
sislik varlig1 hava yolunu, hastanin iyilesmesini ve cerrahi sonuclari olumsuz yonde

etkileyebilir [45].

Odemin siddeti, hastanin cinsiyeti, yasi, sistemik durumu, ameliyat siiresi osteotomiler
esnasinda yetersiz veya uygunsuz irrigasyon, cerrahi travmanin siddeti, doku hasarinin
miktart ve kaldirilan periost genisligi, postoperatif donemde kullanilan ilaglar gibi

bir¢ok faktorden etkilenir [46, 47].
2.2.1. Odem Kontrol Yontemleri

Postoperatif agri ve 0dem yeterli diizeyde kontrol altina alinamazsa; iyilesmede
gecikme, hastanin hospitalizasyon ihtiyacinda artma, hospitalizasyon siiresinin uzamast,
tedavi maliyetinin artmast ve hasta memnuniyetsizligi gibi olumsuz durumlar
goriilebilir. Neal ve ark. ortognatik cerrahinin gegici komplikasyonlarindan biri olan
O0demi, hastalarin ortognatik cerrahiye karsi olan algilarim1 etkileyebilen faktorlerden

biri olarak belirtmislerdir [37].

Bas ve boyun cerrahisi ile iligkili inflamatuar yanitin1 kontrol etmek ic¢in ¢esitli
yontemler tanimlanmis ve kullanilmistir. Bunlar arasinda analjezikler, kortikosteroidler
[48-52], proteolitik enzimler-sistemik enzim terapisi [53], diisiik doz lazer terapisi [43,
54, 55], manuel lenf drenaji (MLD) [56] gibi tedavi yontemleri vardir. Ayrica
maksillofasiyal cerrahide, bolgeye basingli bir sekilde yerlestirilen elastik bandaj
uygulamasi, buz uygulamasi [57], drenlerin yerlestirilmesi ve hiloterapi [57-59] gibi

fiziksel yontemler de uygulanmaktadir.
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Kortikosteroidler

Kortikosteroidler insan viicudunda bobrek istii bezlerinde firetilir ve salgilanirlar.
Bobfek iistii bezleri liggen seklinne benzer sekilde endokrin bezlerdir. Bobrek iistii
bezleri dista korteks ve i¢te medulla olmak tizere iki kisimdan olusur. Adrenal bezlerin
ana fonkiyonu gerilim veya stres aninda steroidlerin ve katekolaminlerin
salgilanmasidir. Kortikosteroidler, adrenal korteksten salgilanan dogal steroidler ve
bunlarin sentetik analoglarin1 ifade eder. Kortikosteroidler glukokortikoidler ve
mineralokortikoidler olmak tizere iki temel formda bulunur [60]. Viicutta bulunan dogal
glukokortikoid hidrokortizondur ve adrenal bezlerden giinliik 15-30 miligram salinir
[61]. Siklopentanoperhidrofenantren (steroid) ¢ekirdegi 21 adet karbon bilesigi igerir ve
ilk defa Dr. William C. Kendal tarafindan saflastirilmistir.

1948 yilinda Hence ve ark. kortizon ve adrenokortikotropik hormonu romatoid artritin
inflamatuar siirecini baskilamak ig¢in kullanmistir [48]. Bu basaridan sonra
kortikosteroidlerin bir¢cok farkli formu sentezlenmis ve arastirmacilar kortikosteroidlerin
biyolojik 6zelliklerinin belirli kimyasal gruplarin ¢ikarilmasi ve molekiiler yapisindaki
mindr degisiklerle degistirilebilecegini kesfetmistir [60, 62]. Steroid ¢ekirdeginde C1
pozisyonunun dehidrojenasyonu sonucu prednizolon elde edilmis ve anti-inflamatuar
etki 4-5 kat artmigtir. 1957 de Arth ve ark. C16 pozisyonuna bir metil grubu ve C9
pozisyonuna bir flor atomu ekleyerek deksametazonu sentezlemistir. C9 pozisyonuna
eklenen flor anti-inflamatuar etkiyi biiylik Olglide arttirmistir. Deksametazonun
miligram aktivitesi prednizon ve prednizolonun 5-10 kati, kortizonun 30 katidir [60,
63].

Inflamasyonun baskilanmasi, glukokortikoidlerin temel mekanizmasimin sonucu olarak
goriilmektedir. Kapiller dilatasyonun, l6kosit migrasyonun ve fagositozun azalmasi,
dolagimdaki lenfosit, bazofil, eozinofil ve monosit sayisinin azalmasi, kollajen
sentezinin ve fibroblast profilerasyonunun gerilemesine bagl olarak graniilasyon
dokusu olusumunu inhibe ederler. Inflamatuar cevabin baskilanmasindaki temel
gorevleri prostaglandin ve 16kotrien gibi vazoaktif maddelerin sentezini inhibe etmesi
ve sitokinlerin sayisim1 azaltmasidir. Ayn1 zamanda fosfolipaz, kollajenaz, elastaz gibi

lipolitik ve proteolitik enzimlerin sekresyonunu azaltir [61].
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Glukortikoidler lizozim enziminin salinimini azaltarak kapiller permeabiliteyi ve bunun
sonuncunda kapillerden doku bosluklarina sivi ve plazma proteinlerinin ¢ikisini azaltir.
Bununla birlikte bradikinin formasyonunu inhibe ederek vazodilatasyonu engellerler.
Bu mekanizma ile postoperatif ddem azalir ve O6demin azalmasina bagli olarak
postoperatif agr1 skorlarinda diisiis gozlenir [62]. Kortikosteroidlerin uygulanmasinin,
prostaglandin sentezinin inhibisyonunu tesvik ettifine ve bdylece analjezik bir etki

sagladigina inanilmaktadir [64].
Maksillofasiyal Cerrahide Steroidlerin Kullanimi

1960’larin sonlar1 1970’lerin baslarinda, 6demi en aza indirmek, postoperatif agriy
azaltmak ve nororejenerasyonu desteklemek i¢in cesitli oral cerrahi girisimlerle birlikte
kortikosteroid uygulamalart yapilmistir [65, 66]. Girisimden sonra agri, beslenme
yetersizligi ve esas olarak yiiz ve iist hava yolu 6demine bagli postoperatif hava yolu
tikaniklig1 riski nedeniyle hastalarin durumlarinin stabilizasyonunu saglamak i¢in kisa
bir siire hospitalizasyon s6z konusudur. Ameliyattan sonra agriy1 azaltmak, riskleri en
aza indirmek ve hastanede kalis siiresini kisaltmak igin, kisa siireli yiiksek doz
kortikosteroidler uzun zamandir kullanilmaktadir. Taninmis oral ve maksillofasiyal
cerrahi dernekleri ortognatik cerrahide kortikosteroid kullanimma yo6nelik kesin
protokoller sunmamakla birlikte, bu uygulama bircok merkezde bir bakim standardi
haline gelmistir [45, 51, 58]. Kortikosteroid uygulamasinin ortognatik cerrahi de dahil
olmak iizere bir¢ok cerrahi islemden sonra postoperatif agri, sislik, trismus, bulanti ve
kusma gibi sikayetleri azalttigi, komplikasyon riskini ve saglik masraflarini azalttig
diigiiniilmektedir [45]. Dentoalvelor cerrahide yaygin olarak kullanilan kortikosteroid
formlar1 deksametazon (p.o.), deksametazon asetat (i.m.), deksametazon sodyum fosfat
(im.Ji.v.), metilprednizolon (p.0.), metilprednizolon asetat (i.m./i.v.) ve
metilprednizolon sodyum siiksinattir (i.m./i.v.) [60, 61]. Ortognatik cerrahiden sonra
sisligi azaltmak i¢in ¢esitli yontemler uygulanmistir. En yaygin olarak kullanilan lokal
yontem soguk uygulamalaridir [57, 67]. Teropatik soguk uygulamasimin 6dem, agr1 ve
inflamasyon iizerinde olumlu etkileri oldugu diisiinlilmektedir. Ayrica kanama ve

hematom olusumunuda azaltici etkisi bildirilmistir [67, 68].

Konvansiyonel soguk uygulamaya alternatif olarak gelistirilen Hiloterapi sistemi,
konturlu bir yiiz maskesi ile cerrahi yara bdlgesine soguk uygulamaya imkan verir.

Hiloterapi yiiz maskesi yiiz anatomisine gore tasarlanmistir ve cilde temas halinde bir
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tiip agiyla kontrollii bir derecede sogutulmus su saglar. Sogutma terapisinin 15°C gibi
sabit bir sicaklikta uygulanmasi ve hasta rahatsizliginin takip edilmesi, konvansiyonel
kriyoterapinin komplikasyonlarindan ve iatrojenik soguk yaralanmalarindan korunmay1
saglar [69]. Hipoterapinin hastalarda  postoperatif agri, 6dem, trismus ve hasta
memnuniyeti agisindan yararlt bir uygulama oldugu konvansiyonel buz uygulamasina

gore ise daha etkili bir uygulama yéntemi oldugu bildirilmistir [70].
2.2.2.0dem Ol¢iim Yontemleri

Gecmisten bugiine kadar postoperatif donemde olusan 6demi degerlendirmek icin
birgok farkli yontemin kullanildigi  goriilmektedir. Klinik gozlemsel 6dem
degerlendirme gibi subjektif 6dem degerlendirme metotlart zaman igerisinde yerini

metrik 6l¢iim temelli objektif degerlendirme yontemlerine birakmustir.

MacGregor ve Ady ameliyat sonrast 6demi kendi klinik deneyimlerine gore

olusturduklar1 “0-1-2-3” seklindeki bir skala ile degerlendirmislerdir [71].

Henrikson ve ark. ise hastalara “0-1-2-3” seklinde bir skala vererek ayna karsisinda

hastalarin kendilerini degerlendirmelerini istemislerdir [72].

Pollman ise uzun dénem sislik degerlendirmesi amaciyla 30 giin siire ile yaptig1 6dem
Ol¢timlerinde tragus-pogonion, tragus-subnasale noktalari arasindaki mesafeyi ipek
iplikle 6lgme yontemini kullanmistir. Standardizasyonu saglamak icin belirledigi
noktalart metilen mavisi ile isaretlemistir [73]. Amin ve ark. ise benzer yontem ile
goziin lateral kantusu-angulus mandibula, kulak lobiilii-ag1z kosesi arasindaki mesafeyi

Olgerek 6demi degerlendirmistir [74].

Daha sonraki donemlerde 6dem oOl¢timlerinde facebow ve sefalostat lizerinde hareketli
pinler ile 6dem Ol¢timleri gergeklestirilmistir [75, 76]. Beirne ve ark. ise facebow ile
fotograf ¢ekimi yontemlerini birlestirerek uygulamis ve 6dem Olgiimlerinde basarili

oldugunu rapor etmislerdir [77].

Gilinaydin ve ark. ise ultrasonongrafi kullarak yanak mukozasi ile masseter ve bukkalis
kas1 arasindaki mesafeyr Olgmiisler ve teknigin objektif sonuglar verdigini

sOylemislerdir [78].
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Teknolojinin gelismesiyle birlikte postoperatif ddemin degerlendirilmesinde birgok
teknik gelistirilmis ve eski teknikler yerini daha objektif veriler sunan ii¢ boyutlu
degerlendirme yontemlerine birakmistir. Ug boyutlu goriintiileme cihazlar1 internal
yumusak ve sert doku cihazlar1 veya eksternal ylizey tarayicilart olarak
simiflandirilabilir.  Literatiirdeki ~ ortognatik  cerrahi  sonrast  yumusak doku
degisikliklerinin degerlendirilmesinde kullanilan dolayli antropometrik yontemler,
iyonize radyasyon kullanimina ihtiyacina gore (x-ray ve non-x-ray method), cihazin
yakalanan konu ile fiziksel temasi i¢in (temas ve temassiz yontemler) olarak
siniflandirilabilir [79]. Internal goriintiileme cihazlari {i¢ boyutlu konvansiyonel ve
konik-1s1nl1 bilgisayarli tomografik tarayicilar [80, 81], manyetik rezonans goriintiilleme
cihazlar1 [82, 83] ve ultrason cihazlarindan [53] olusmaktadir. Bunlar biiyiik miktarda
klinik veri saglar ancak radyasyon dozu yogun ve maliyetlidir. D1s ylizey tarayicilari
daha az invaziv ve daha ucuz olma egilimindedirler. Bunlar, 1s1k tabanli moire’in sagma
teknikleri ile ¢alisan cihazlari [84], lazer tarayicilar [85, 86] ve stereofotogramometri

cihazlarim [87] igerir.

2.2.2.1.Stereofotogrametri

Fotogrametri fotograflarin Olgiilmesi bilimidir ve 1940’1 yillardan beri tip ve dis
hekimligi alanlarinda kullanilmaktadir [88]. Stereofotogrametri, bir yer noktasina veya
hava aracma yerlestirilen iki adet fotogaf makinesiyle ¢ekilen fotograflardan
yararlanilarak resmi ¢ekilen objenin sekli ve yapist hakkinda bilgi edinmek amaciyla bir
takim optik, matematik ve fotografik esaslar lizerine kurulmus bir 6lgme teknigidir
[89]Stereofotogrammetri bir veya daha fazla sayida ve senkronize halde bulunan gift
fotograf makinasinin es zamanli goriintii almasi ve alinan goriintiilerin dijital ortamda
birlestirmesiyle 3 boyutlu goriintiiler elde edilmesini saglayan noninvaziv bir sistemdir.
Bu teknik Burke ve Beard [90] tarafindan 1967 yilinda ilk defa kullanilmustir. ilk
stereofotogrametri ¢ekim tekniginde sefolastat kullanilarak hastanin pozisyonu
sabitlestirilmistir. Fakat zamanla dijital kameralarin gelisimi ve bilgisayarin kullanimi
bu ihtiyact ortadan kaldirmistir. Sistem iki stereometrik kamera, lens sistemi ve bu

sistemin arasina monte edilmis 6zel flas tinitesini igermektedir.

Medikal fotogrametri ¢alismlarinda goriilen avantaj ve dezavantajlar asagida belirtildigi
gibidir [91].
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Avantajlart:

1. Fotograf ¢cekme esasina dayali bir yontem olmasi yoniiyle hastanin herhangi bir
zarar gormesi s6z konusu degildir.

2. Yumusak ve hareketli objelerin oliimleri klasik yontemlerle giigliikle yapilirken
fotogrametri yonteminde iki fotograf makinesinin senkronize olarak kullanimlari
sayesinde bu problem asilabilmektedir.

3. Fotografik veriler iizerinde ¢esitli matematikel islemlerin yapilmasi miimkiindiir.

4. Fotografik goriintiileme ve hastaya ait 6l¢tim kayitlari kalicidir.

Dezavantajlari:

1. Gerek fotograf ¢ekimi gerekse analizlerin yapim agsamasinda yetismis personel ve
ekipmanin temini giigtiir.

2. Metrik kameralar ve analiz cihazlar1 ¢ok pahali ve ancak belli merkezlerde
bulunabilen cihazlardir.

3. Fotograf ¢ekimleri ve analizleri ayri merkezlerde yapiliyor ise, klinisyen analiz

uzmani arasindaki kooperasyonun gii¢ olmasidir.

3 boyutlu goriintiilleme sistemleri ile hastalardan tek seferde cesitli acilardan ve ayni
pozisyonda 3 boyutlu goriintiiler elde edilir. Bu farkli pozisyonlardan ayr1 ayr1 alinacak
gorlntiilerin standardizasyonu ve harcanan zaman en onemli avantajlaridir. Bununla
birlikte birden fazla stereogrametrik fotografin alindigi degerlendirmelerde kamera ile
hasta arasindaki uzaklik, kameranin agisi, hastalarin bas pozisyonlari, fotograf ¢ekim
protokoliinde bulunan farkliliklar vb. gibi faktorlerin bulunmasi iki fotografin
karsilastirilmasinda  farkliliklara  neden  olabilecek  bir  dezavantajlardir.
Stereofotogrametri sistemi, lazer tarayici sistemlerimlerine alternatif olarak gelistirilmis
ve 50 yildan uzun siiredir maksillofasiyal gériintiileme igin kullanilmaktadir. Ozellikle
nostriller gibi girintili bolgelerde lazer tarayiciya gore daha hassas ve net goriintiiler
elde edilebilmektedir [92]. Minimum bir ¢ift kameranin es zamanli goriintii almasi
temeline dayanan bu sistem ile goriintii cok kisa zamanda elde edilmektedir. Mental
retardasyonu olan sendromik ve dudak damak yarikli bebeklerde degerlendirme

yapmay1 kolaylastirmaktadir [93, 94].

Ayoub ve ark. 2003’te stereofotogrammetri teknigini ile ultrasonik 6l¢lim sistemlerini

karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda sonuglarin kabul edilebilir oldugunu ileri stirmiislerdir.
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Stereofotogrammetri sisteminde yapilan 6lgtimlerde genel hatanin 0.6 mm’den daha az
hata payr gostermisglerdir. Diger 3 boyutlu goriintiilleme  sistemleri ile
karsilastirildiklarinda en 6nemli avantaji ise hizli goriintii ¢ekmesidir ki bu sayede
kiiciik hastalardan hatta bebeklerden bile 3 boyutlu goriintii alinmast miimkiin hale

gelmistir [95].

2.2.2.2. 3dMDface Sistemi

3dMD Face sistemi (3dMD, Atlanta, GA), stereofotogrammetri goriintiileme teknigini
esas alarak calisan bir sistemdir. Calisma mekanizmasi bir objeye rastgele bir 151k
demeti gonderilmesine ve belli acilarda ayarlanmis senkronize dijital kameralar
yardimiyla goriintii elde edilmesine dayanir. Sistem birden fazla kamera diizenegi
icermektedir ve her kamera diizenegi bir renk ve iki infrared kamera olmak {iizere
toplam 3 kameradan olugmaktadir. Sistem insan yiiziinli iyonize radyasyona ihtiyag
duymadan goriintiilenmesini saglamaktadir ve kullanimi oldukga pratiktir [96]. Fotograf
¢cekme stiresi 1,5 ms kadardir ve ¢ekim kalitesi iist diizeydedir. Sistemin &zellikle
bebeklerde, cocuklarda ve hiperaktif hastalarda hizli ve yiiksek kalitede goriintii elde
etmeye olanak saglamasi bilylik avantajidir. Sistem hastanin bir kulagindan diger
kulagina kadar ve sacl derisinden ¢ene ucunun altina kadar olan alani igeren fotograflar
alabilmektedir. Fakat sisteme kameralar ilave edilerek goriintii ¢ekme hizinda bir
degisme olmadan daha genis alanlar goriintiilenebilir [97]. Uretici verilerine gore sistem
karekok goriintiide 0,5 mm den daha az hata pay: ile ¢aligmaktadir ve yiiksek oranda

hassasiyete sahiptir [87].

3dMDface sistemi fasiyal estetigin degerlendirilmesi [96, 98, 99], fasiyal anomalilerin
degerlendirilmesi [96, 99] gibi bir¢cok alanda kullanilmigtir. Weinberg ve ark. [97] ve
Wong ve ark. [100] yaptiklar1 ¢alismalarda 3dMDface sisteminin Olgiimlerin ve
karsilastirmalarin yapilacagi noktalarin belirlenmesinde ve mesafe dl¢limlerinde hassas

ve giivenilir sonuclar verdigini géstermislerdir.

2.3.Agn

Agn tanimlanmast oldukc¢a giic olan ve sadece bir duyuyu degil ¢ok boyutlu bir
deneyimi ifade eden kavramdir. Agrinin ndrofizyolojik, biyokimyasal, psikolojik
boyutlar1 vardir. Latince ceza, intikam, iskence anlamina gelen “poena” kelimesinden

koken almaktadir. Uluslararast Agr1 Arastirmalari Birligi (IASP) Taksonomi Komitesi
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1979 yilinda yaptig1 en ¢ok kabul géren tanimlamada agriy1 “olasi veya var olan doku
hasarma eslik eden veya bu hasar ile tanimlanabilen, hos olmayan, duyusal ve
emosyonel bir deneyim” olarak tamimlamistir. Agr1 basit bir agr1 verici uyaran ile
birlikte korku, depresyon, anksiyete gibi emosyonel faktorler ve kisinin daha onceki
agr1 deneyimlerinin de rol oynadigr merkezi modiilasyon ile ortaya ¢ikan karmasik bir
durumdur [101-103]. Bu tanimlama agrinin objektif, subjektif, emosyonel ve psikolojik
unsurlarini da igermektedir. Insan dogdugu andan itibaren bir¢ok gevresel uyaranla kars
karstya gelir. Dil, din, cinsiyet, kiiltiir vb. faktorler kisinin emosyonel yapisini olusturur.
Tiim bu cevresel ve kisisel etkenler kisinin agr1 esigi olarak adlandirilan ve kisinin
agriya kars1 verdigi tepkide onemli rol oynar [104]. Agriya yanit kisiden kisiye farklilik
gostermekle birlikte farkli zamanlarda ayni kiside de degisiklik gosterebilmektedir
[103].

2.3.1.Agrimin Simiflandiriimasi

Agr tedavisinde agrinin simiflandirilmasi detayl bir sekilde degerlendirilmesi agisindan

onemlidir.
Agri:
a. Klinik -Fizyolojik,
b. Zamanina gore,
c. Orijin aldig1 bolgelere gore,
d. Mekanizmalarina gore siniflandirilabilir [104].

Fizyolojik-Klinik agri siniflamast

Fizyolojik agr1 viicut i¢cin hem koruyucu hemde uyarici bir sistemidir. Sicak-soguk,
sivri-kiint vb. doku hasarina neden olabilecek uyaranlar nosiseptorleri uyararak kisinin
zarar verici uyaranlardan uzaklasmasini saglar. Fizyolojik agr1 bu yonii ile saglik icin

koruyucu ve onleyicidir [104].
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Zamanina gore agri siniflamast
Akut Agr

Doku hasar1 sonucu ani baslayan, nosiseptif nitelikte, hasar olusan bdlge ile
lokalizasyon, siddet ve zaman agisindan iliskisi olan, doku iyilesmesiyle giderek azalan
agriya akut agri denir. Yaygin gozlenen tipleri, dogum, travma ve operasyon sonrasi
goriilen agrilardir [105, 106]. Akut agri, herhangi bir nedenle olusan doku hasarinin
baslangici ile iyilesmesi arasindaki bir stiregtir. Baska bir deyisle doku travmasina karsi
gelisen fizyolojik yanittir. Cogunlukla belirgin hastaliklar veya doku hasari sonucu ani
sekilde ortaya cikmaktadir. Akut agrinin siiresi agrinin baglangici ile dnlenmesi
arasinda gecen silireye baglidir. Anestezistlerin rutinde her giin karsilastig1 postoperatif
agr1, akut agr1 sorunudur. Kolay ve daha erken tedavi edilebilir olmasi kronik agridan en
biiylik farkidir. Akut agrinin tedavisinde ge¢ kalinir veya yetersiz tedavi uygulanirsa
agr1 kroniklesebilir. Akut agr1 bu yoniiyle doku hasari ile baslayip, yaygin ve kalici bir
davranigsal siirecin baslangici olarak degerlendirilebilir. Akut agr1 ayn1 zamanda siddeti

ile orantili olarak ortaya ¢ikan néroendokrin stres yanit ile birlikte goriiliir [103, 107].
Kronik Agn

Kronik agri, akut agri durumunun normal gidisatina veya bir yaralanmanin iyilesme
sliresine  gore wuzun siren agriya denir. Bir agrimin  kronik agr1 olarak
degerlendirilebilmesi i¢in 3-6 alt1 aylik bir siire devam etmesi gerekir. Kanser agris1 ve
noropatik agr1 kronik agriya 6rnek verilebilir. Kronik agri mekanizmasi akut agr ile
karsilastirildiginda ¢ok daha az anlasilabilmistir. Olagan tedavi yontemleri ve normal
iyilesme ile ¢ok az kontrol edilebilen persistan karakterde bir agridir. Kronik agr
hastalarinda ¢cogunlukla eslik eden psikolojik semptomlar goriilmektedir. 1 yildan uzun
stiren kronik agrinin hastalarda depresyon insidansmni  %90’a kadar artirdigi

belirlenmistir [104, 107].
Orijin aldig1 bolgeye gore agrt siniflamasi
Somatik Agr

Somatik agri, somatik sinir lifleri ile iletilen aniden baslayan, keskin karakterli,
lokalizasyonu kolay olan; batma, sizlama ve zonklama tarzindaki agri tipidir. Travma,

kemik kirig1 ve ¢ikigi sonrasinda goriilen agri somatik agri olarak isimlendirilir[108].

Visseral agri
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Ic organlar veya i¢ organlart orten zarlarin (parietal plevra, perikard, periton)

fonksiyonlariin bozulmasiyla ortaya ¢ikan ve dort alt tipi ayrilan agri tiiriidiir.
- Tam lokalize visseral agr1

- Lokalize parietal agr1

- Yanstyan visseral agri

- Yansiyan parietal agri

Cogunlukla hastalarda agriya sempatik veya parasempatik aktivite (kusma, bulanti,
terleme, kan basincinda ve kalp atim sayisinda degisiklikler) eslik etmektedir. I¢
organlardan kaynaklanan, genellikle kiint, yavas yavas artan karakterde, lokalizasyonu
zor olup baska bolgelerede yansiyabilen agridir. Pankreas agrisinin sag omuza
yayllmast buna ornek verilebilir. Ayni sekilde her organa 6zgii deri bolgelerinde
hipersensitivite (asir1 hassasiyet) bulunur. Parietal agri; tipik olarak keskin ve
cogunlukla batici bir agridir. Hasta organin etrafinda hissedildigi gibi uzak bir bolgeye
de yansiyan agrilar geligebilir. Visseral veya parietal agrinin belirli cilt bolgelerinde
duyulmasi fenomeni, embriyolojik gelisim ve doku migrasyonu nedeniyle visseral veya

somatik algilarin santral sinir sisteminden yansimasiyla ilgilidir[108].
Sempatik agri

Sempatik agri; sempatik sinir sistemi kokenli, primer hastaligin gegmesinden haftalar
hatta aylar sonra baslayan, siddeti gittikce artan karakterde bir agn tiirtidiir. Diger
agrilara gore farkli ozellik tasir. Deri hassas ve soguktur. Agrinin yanma seklinde
olmasi belirgin 6zelliklerindendir. Agr1 6zellikle geceleri artar. Zamanla agrinin yaninda
ekstremitelerde bozukluklar goriilebilir. Vaskiiler yapilardan kaynaklanan agrilar,

yanma tarzindaki agrilar sempatik agrilara 6rnek gosterilebilir [104].
Mekanizmalarina gore agri siniflamasti
Nosiseptif agrt

Fizyopatolojik birtakim olaylar ve siiregler sonrasinda nosiseptor olarak adlandirilan

agr1 reseptorlerini uyarilmasia bagl olarak ortaya ¢ikan agriya nosiseptif agr1 denir

[104].
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Noropatik agrt

Periferik veya santral sinir sisteminin hasarlanmasiyla ortaya c¢ikan agridir. Batici,

yanici, keskin veya elektrik ¢arpar sekilde olabilir.

Hayat kalitesini ve hastanin ruh halini olumsuz yonde etkileyen bir agridir tlirtidiir.
Noropatik agri siklikla altta yatan duruma gore smiflandirilir. Post-herpetik nevralji,
diyabetik noropati, fantom agrisi, HIV ndropatisi, spinal kord hasar1 néropatik agri
nedenleridir. Ayrica kanser hastalarinda sinir dokusunun direkt infiltrasyonu, periferik
veya santral sinirler iizerindeki basing, kemoterapi sonrast agrili polindropati ve

operasyon sonrast sinir hasar1 noropatik agrinin 6nemli nedenleridir [109].
Deaferantasyon agrisi

Periferik veya santral sinir sistemindeki lezyonlara nedeniyle olusan somatosensoriyal
uyaranlarin MSS’deki iletimimlerinin engellenmesiyle ortaya ¢ikan agridir. Brakial
pleksus aviilsiyonlari, postherpetik nevralji, travmatik paraplejiler 6rnek gosterilebilir.
Normalde once omurilige, sonra MSS’e olan ileti; sinir travmasina bagli olarak
kesilmistir. Sinirlerin elektriksel desarjlarinda kisa devreler meydana gelmesiyle kendi
baslara agriya yol acan odaklar haline gelmektedir. Yanici tiptedir. Basladig ilk aylar

icerisinde tedavi edilmedigi zaman uzun siireli ve inat¢t kronik agrilara yol agabilir

[102].
Reaktif agr

Miyofasiyal agr1 sendromlari, refleks sempatik distrofilerde goriilen viicudun cesitli
durumlara  karsi bir reaksiyonu olarak, motor ve sempatik efferentlerin refleks

aktivasyonu sonucu nosiseptorlerin uyarilmasiyla ortaya ¢ikar [104].
Psikosomatik agr

Hastanin psikolojik sorunlarini agr1 bigiminde dile getirmesidir. Somatizasyon 6rnek

olarak verilebilir [104].



30

2.3.2. Agriin Norofizyolojisi

Agrimin algilanmasi1 periferde bulunan agriya karsi duyarli nosiseptorlerin aktive
olmasiyla veya hasarlanmis dokudan salinan kimyasal mediatorlerin medulla spinalise
afferent transmisyonu ve dorsal boynuz ndronlari iizerinden yiiksek merkezlere iletimi
ile gerceklesir. Nosiseptorler periferik terminalleri agrili uyarana duyarli primer afferent
noronlardir. Doku hasarinin olusumu ile kisinin agriy1 algilamasi arasinda gergeklesen
bir seri karmagsik olaylarin biitiiniine nosisepsiyon denir. Nosisepsiyon viicudun
herhangi bir yerinde olugan hasarin nosiseptorler aracilifiyla merkezi sinir sistemine
iletilmesi sonucu agrinin algilanmast ve buna karsi verilmesi gereken yanit icin
mekanizmalarin harekete gecirilmesidir. Nosiseptor ve algilama deneyimi arasindaki
iligki karmasiktir. Burada gorsel deneyim, lokalizasyon, bi¢im, fotoreseptorler ve

somatik reseptorler gibi gesitli faktorler de rol almaktadir [110].
Agru uyaranlar

Doku hasarina neden olan veya neden olma potansiyeli olan uyarilara ‘agrili uyaranlar’
denir. Agrili uyaranlarin ortak ozellikleri dokuya zararli olmalandir. Cilt ve diger
organlarda sadece agrili stimuluslar1 algilayan 6zel reseptorler bulunur. Bu reseptorlere
nosiseptorler adi verilir. Nosiseptorler serbest sinir uclarinda lokalize olan mekanik,
termal ve kimyasal uyaranlara kars1 duyarli olan reseptérlerdir. Ik dnce bu reseptdrler
tarafindan algilanan agrili uyaranlar agr iletimi ile ilgili olan afferent sinir lifleri (A-

delta ve C) araciligyla iletilir.

Agrili uyaranlar 3 gruba ayrilabilir. Bunlar;

1. Fiziksel: mekanik veya termal agrili uyaranlar,

2. Laktik asit birikimine sebep olan: iskemik uyaranlar,

3. Toksinlerin, enfeksiyonlar ve kimyasal maddelerin neden oldugu inflamasyondur
[111].

Agri reseptorleri (Nosiseptorler)

Viicutta bulunan reseptorler hassas olduklari uyaranin enerji formuna gore
mekanoreseptor, kemoreseptor, termoreseptor, fotoreseptdr ve nosiseptdr olarak
siiflandirihirlar.  Ozellikle agrili uyaran veya devam etmesi halinde agrili olma

kapasitesine sahip uyaranlara karsi hassas reseptorlere nosiseptdr denir. Nosiseptorler
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serbest sinir uglarinda lokalize olurlar; mekanik, termal ve kimyasal stimuluslara karsi
duyarhdirlar. Ciltte, derin dokularda ve organlarda bulunan serbest sinir uglarinda

lokalize olarak, noromediatorlerin salgilanmasiyla uyarilabilirler.
Nosiseptorlerin birkag tipi tanimlanmistir. Bunlar;

1- Mekanonosiseptdrler: igne batirmaya duyarlidir.

2- Sessiz reseptorler: Normal sartlarda uyarilmasi zordur. Ancak inflamasyon vb
durumlar ile hasaslasarak ve kolaylikla uyarilabilir hal gelirler.

3- Polimodal mekanotermik reseptorler: Asir1 basing ve 1s1 ile aktive olurlar.

4- Visseral nosiseptorler: Bunlar sessiz ve polimodal reseptorleri igeren 0zel
reseptorlerdir [112, 113].

Noromediatorler:
Noromediatorler kimyasal olarak 3 gruba ayrilirlar;

1- Aminoasit yapili olanlar (GABA, glutamik asit, aspartik asit, glisin)

2- Amin yapili olanlar (dopamin, noraderenalin, asetilkolin, adrenalin, serotonin,
histamin)

3- Peptid yapil1 olanlar (kalsitonin gene related peptid (CGRP ), P maddesi , vazoaktif
intestinal peptid (VIP), endojen opioid peptidler, somatostatin) [101].

2.3.3.Agn Yolaklar

Agr1, periferden serebral kortekse tasiyan {li¢ yolak vardir. Agrili uyaranlar1 periferden
alarak tasiyan liflerin hiicre cismi I. néron arka kok ganglionunda yer alir. Buradan
c¢ikan lifler spinal korda girer ve substantiya jelatinozada arka boynuz hiicreleri ile 1I.
stra noronlar ile sinaps olustururlar. Ikinci néronlarin aksonlar orta hatta gapraz yaparak
karsiya gecer, kars: tarafta spinotalamik yolu olustururlar. Spinotalamik yol ile yukari

cikan lifler de kortekse postsantral girusta sonlanirlar [101, 114].
2.3.3.1.Birinci Sira Noronlar

Primer afferent néronlarin hiicre govdeleri, spinal koklerin dorsal kok ganglionunu veya
trigeminal ganglion gibi kafa ¢iftlerinin duyusal ganglionlarini sekillendirir. Nosiseptif
ileti Ad ve C lifleri ile posterior kokten spinal korda ulagir [114]. Nadiren bazi anatomik
varyasyonlarda lifler anterior koke uzanir veya dogrudan anteriordan spinal korda

ulasabilir [115].
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Periferik sinirler A (alt gruplari; Aa, AB, Ay ve Ad), B ve C olarak siniflandirilmistir.
Bunlardan A ve B lifleri miyelinli, C lifleri ise miyelinsizdir. Nosiseptorler A ve C
liflerinin uglaridir ve nosiseptif bilgiyi spinal korda tasirlar. Miyelinli ince Ad liflerinin
uclar1 genellikle uyarildiklar tipe gére mekanik veya termal nosiseptor adini alir ve
keskin, igneleyici, iyi lokalize edilen karakterde agr1 olusur. Bu nosiseptorlerden kalkan
afferent sinyaller 5-30 m/sn hizla iletilir. Miyelinsiz C liflerinin uglar1 olan polimodal
nosiseptorler siddetli mekanik kimyasal, asir1 sicak ve soguk uyaranlarla aktive olur,

yavas ileti hiz1 ile (0,5-2 m/sn) kiint, yaygin bir agr1 ve hiperestezi olusturur [112, 115]
2.3.3.2.Ikinci Sira Néronlar

Birinci sira noronlar spinal korda girerken kalinliklarina gore demetler olustururlar,
kalin miyelinli lifler mediale, ince miyelinsiz lifler ise laterale toplanirlar. Birinci sira
noronlar genelde ikinci sira noronlariyla interndronal ndronlar araciligi ile iletisim

kurarlar.
Dorsal boynuzdaki hiicreler;

a) Projeksiyon noronlari: Nosiseptif iletinin {ist merkezlere aktarimini saglayan
noronlar,

b) Eksitator ara noronlar: Nosiseptif iletiyi projeksiyon ve diger ara ndronlara aktaran,
c) Inhibitér ara noronlar: Nosiseptif iletiyi baskilayan néronlar olmak iizere iige

ayrilirlar.

Spinal kord arka boynuzu laminer bir yapiya sahiptir. Toplam da 10 adet lamina

tanimlanmaistir.

Buna gore; lamina I’den VI'ya dorsal boynuz, lamina VII’den IX’a ventral boynuz
olusur ve lamina X ise spinal kordun santral kanalinin ¢evresini saran hiicreleri igerir.
Agr1 iletiminde dorsal boynuzun lamina I kismini olusturan marjinal zon ile lamina IIyi

olusturan ve substantiya jelatinozanin 6nemli rolii vardir [112, 115-117].

Dorsal boynuz, tiim afferent noral aktiviteyi alir. Assendan ve dessendan noral
yolaklarla agr1 modiilasyonunun esas bdlgesidir. ikinci sira noronlar nosiseptif-spesifik

veya "wide dynamic range" (WDR) ndronlaridir [114].
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Nosiseptif-spesifik néronlar:

Sadece agrili uyarilarla iligkilidirler. Somatotropik sekilde diizenlenmis olarak lamina
I’de lokalizedirler ve ayr1 somatik algilayici alanlar1 vardir. Nosiseptif C liflerinin ¢ogu
lamina I, II ve daha az olarak lamina V’deki ikinci sira néronlarina kollateraller
gonderir veya orada sonlanirlar. Buna karsilik nosiseptif Ad lifleri esas olarak lamina I,

V ve daha az olarak lamina X’da sinaps yaparlar [114].
WDR noronlari:

AB, Ad ve C liflerinden agrili uyarilar yaninda agrili olmayan afferent uyarilar1 da
alirlar. Arka boynuzdaki en sik rastlanan hiicre tipi olup, lamina V’de daha yaygin
sekilde bulunur. Tekrarlayan uyarilarda stimulus siddeti ayn1 kalsada, atesleme hizini
dereceli bir sekilde ("wind-up") arttirirlar. Reseptif alanlar1 da nosiseptif-spesifik
noronlara gore daha genistir [114]. Bu kadar genis spektrumdan inputun bir hiicreye
gelmesi ile uyan trafigi akist diizenlenir. Somatik ve visseral yapilardan kaynaklanan

aksonlarin konverjansi sonucunda yansiyan agri durumu olusur [103].
Spinotalamik Yol

Medulla spinalisin beyaz maddesinin anterolateral boliimiinii olusturan spinotalamik
yolak agri iletiminde klasik ve birincil yol olarak kabul edilir. Lateral spinotalamik yol
talamusun ventral posterolateral niikleusunda sonlanir. Lateral spinotalamik yol agrinin
lokalizasyon, siire, yogunluk gibi ayrimim saglayan o6zelliklerinin iletiminde rol alir.
Medial spinotalamik yol talamusun medial kismma gider. Agrinin otonomik ve
emosyonel persepsiyonlarindan sorumludur. Viicudun distal tarafindan gelen néronlar
daha lateralde konumlanirken, proksimal taraftan gelenler ise daha medialde yer alir

[103].
Alternatif Agr Yollar

Agn iletimi temel olarak spinal kordun anterolateral kismindan yapilmaktadir.
Spinotalamik yol anterolateral nosiseptif iletim yollarimin en Onemlisidir. Diger
anterolateral nosiseptif ileti yollari; spinoretikiiler yol, dorsal kolon postsinaptik
spinomediiller sistem, spinomezensefalik yol, ventral spinotalamik yol ve propriospinal
multisinaptik ¢ikan sistemdir. Spinoretikiiler yol agriya karst otonom yanitlardan,

spinomezensefalik yol ise anti-nosiseptif dessendan yollarin aktivasyonundan
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sorumludur. Spinohipotalamik ve spinotelensefalik yollar ise hipotalamusta

aktivasyonu ile duyusal davraniglarin olusmasindan sorumludurlar [112, 115, 117].

Somatik ve visseral afferentler omurilikte, beyin sapinda ve daha iist merkezlerde
iskelet, motor ve sempatik sistemlerle birbirlerine baghdirlar. Afferent dorsal boynuz
hiicreleri direk ve indirek olarak 6n kok motor néronlartyla sinaps olustururlar. Bu
sinapslar agr1 ile iligskili Kkaslarin aktivitesinden sorumludur. Afferent nosiseptif
noronlarla sempatik noronlarin intermediolateral kolonda yer alan sinapslarinda
sempatikler tarafindan saglanan refleks vazokonstriksiyon, diiz kas spazmi, lokal ve

adrenal katekolamin desarjindan sorumludur [114].
2.3.3.3.Uciincii Sira Noronlar

Ugiincii sira noronlari hipotalamus, talamus ve retikiiler formasyonda yeralirlar. Motor,
otonomik ve sensoryal fonksiyonlarin diizenlenmesi retikiiler formasyonun ana
islevidir. Retikiiler formasyonun agrinin motivasyonel bilesenleri ve agriya cevap olarak

gelisen otonom ve motor davranislar ile alakali oldugu bilidirilmistir [112, 115]

Agr dahil her tirlii uyarana kars1 otonomik ve noéroendokrin cevap, otonomik sinir
sistemi diizenleyicisi olan hipotalamus tarafindan yonetilir. Limbik sistem retikiiler
formasyondan input alir, serebral korteksin cesitli boliimlerine 6zellikle frontal ve
temporal kortekse projekte olur. Mizag ve agr1 deneyimi dahil agrinin motivasyonel ve

emosyonel yonlerini igerir [103].

Lateral talamik nukleuslar primer somatik duyusal kortekse projeksiyon yaparlar.
Intralaminar ve medial niikleuslar ise anterior singulat girusa projeksiyon
gerceklestirirler. Agrinin  act ¢ekme ve duygusal komponentlerinden sorumlu

olduklarina ve agriya kars1 genel farkindalik ve motor yanitla iligkili olduklarina inanilir

[115, 118].
Agrinin aliganlamasi ve lokalize edilmesi kortekste gerceklesir. Kortekste yer alan agri
ile ilgili boltimler:

- l.ve 2. sensoryal alanlar,
- Frontal lobun 9. ve 12. alanlar,

- Arka parietal bolgeler ve bu boliimleri birbirine baglayan asosiyasyon lifleridir.

Birinci duyusal alan (postsantral girus) agrinin diskriminatif boyutu ile ilgilidir. Arka

parietal ve frontal (9.- 12. bolge) bolgeler ise agrinin sembolizasyonun gercgeklestigi
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alanlardir. Frontal lobun 9. ve 12. bolgeleri ile talamus arasindaki iliskilerin bozulmasi
durumunda agr1 algilanabildigi halde, hastalar bunlardan siksyet etmez ve agri ile
birlikte goriilen affektif reaksiyonlar ortadan kaybolur [112, 115, 118].

Agrili uyariart baskilayan inen antinosiseptif yollar

Agrimin spinal seviye ilizerindeki kontroliinden sorumlu olup, substantiya jelatinozadaki
enkefalinerjik ara noronlarla sinaps olusturur ve onlarin uyarilmasmi saglarlar.
Mezensefalonda Sylvius kanalinin g¢evresinde lokalize olmus ndéronlarin bir araya
gelmesiyle olusan periakuaduktal gri cevherden ¢ikan yol bulbusta retikiiler formasyona
giderek sinaps olusturur. Buradan ¢ikan norolarin aksonlart da omurilik arka boynuzuna
ve 5.kraniyal sinirin sensoryal ¢ekirdegine giderler. kinci baskilayici yol ise retikiiler
formasyonun ¢ekirdeklerinin baslayarak, omurilik arka boynuzunda sonlanan
noradrenerjik nitelikteki liflerin olusturdugu yoldur. Bu yollarin baslangi¢c kisminda
bulunan opioid reseptorlerin aktive edilmesiyle supraspinal analjezi saglanabilir. Bu
yolaklar agrinin supraspinal kontroliinden sorumludurlar. Ayrica santral girustaki

enkefalinerjik ara néronlarla sinaps olstururlar ve onlar1 uyarici etkileri vardir [101].
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Primer somatosensoryal kortex

. i (postsantral girus)
—;'\— Somatosensoryal bileske

A\ yollan
/_\J "Agri iletim
= - yollart™

— Talamus

/
Retikiiler formasyon
Orta beyin° Hipotalamus oLimbik sistem

Spinotalamik yol — Pons

Medulla
— Retikiilospinal yol
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Nosiseptor
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Sekil 2.11. Agn Yolaklar
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Postoperatif Analjezinin Saglanmas:

Gelen Giden
yollar modilasyon
A
Alfa 2 agonistier
boyz / Lokal anssteziidar

Sekil 2.12. Agri yolagi ve etkilenebildigi noktalar [119]

2.3.4.Nosisepsiyon

Doku hasarinin baslangici ile baslayan ve agrinin algilanmasi ile sonlanan bir dizi

karmasik fizyolojik olaylarin tamamina nosisepsiyon denir.

Nosisepsiyon agri iletimi ile ilgili olan 4 fizyolojik asamay1 ifade eder. Bu asamalar

transdiiksiyon, transmisyon, modiilasyon ve persepsiyon’dur.
2.3.4.1. Transdiiksiyon

Nosiseptorler, noksiy6z stimulustan kaynaklanan kimyasal, mekanik veya termal
enerjiyl noral impulslara yani elektiriksel aktiviteye ¢evirirler. Bu olay transdiiksiyon
olarak tanimlanir. Agr1 reseptorleri (nosiseptoreler), spesifik modalitedeki enerjiyi
aksiyon potansiyellerine doniistiiriir. Nosiseptorler, doku biitlinliigiine tehdit olusturan
veya doku hasarina sebep olan uyarilar ile aktive olurlar. Nosiseptorlerin tamami ince
capli miyelinli (A- delta) ya da miyelinsiz (C) sinir lifleri ile innerve olurlar. Hizh
iletime sahip olan A-delta lifleri primer olarak iyi lokalize, keskin, delici agridan yani
ilk agridan, serbest sinir uclarinda sonlanan miyelinsiz C-polimodal lifler ise kiint,
yanici, zor lokalize edilebilen agridan sorumludur. C lifleri uyarilara daha diisiik hizda

cevap verir.
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Bu agn ikinci agri olarak adlandirilir ve ilk agridan c¢ok az sonra algilanir. Sinir
uclarinin stimulasyonuna neden olan maddeler; bradikinin, prostaglandinler, P maddesi,

l16kotrienler, histamin, hidrojen, potasyum ve asetil kolin gibi aljezik maddelerdir [103].
2.3.4.2. Transmisyon

Agrili uyaran sonucu olusan elektriksel aktivitenin sinir sistemi boyunca yayilmasidir.
Agriy1 periferik bolgelerden kortekse ileten ii¢ noronlu sinir yolaklari vardir. Primer
aferent noronlar dorsal kok gangliyonunda yer alirlar. Lokalizasyonlar1 her spinal kord
seviyesinde vertebral foramenler igerisindedir. Noronlarin herbirinin bir aksonu innerve
ettigi periferik dokularda, digeri ise spinal kordun dorsal boynuzunda yer alir. Dorsal
boynuzda primer afferent néronlar ikinci sira noronlarla sinaps olustururlar. Bu ikinci
noronun aksonlari orta hatta ¢apraz yaparak kontralateral spinotalamik traktus icerisinde
yukari seyreder ve talamusa ulasirlar. Ikinci sirada néronlar talamik niikleustaki iiciincii
sira noronlarla sinaps olulstururlar. Bu ii¢lincli néronlarin projeksiyonlar ise, internal

kapsiil ve korona radiatadan gegerek serebral korteksin postsantral girusuna ulasir [120]
2.3.4.3.Modiilasyon

Baglica omurilik diizeyinde gergeklesen bir olaydir. Nosiseptif bilginin endojen
mekanizmalarla baglangigtaki sinyalin ortadan kaldirilmasi veya daha siddetlendirilmesi
vb. durumlara donlismesini igerir. Modiilasyonun yapildigi en 6nemli yer, medulla
spinalisin dorsal boynuzudur. Modiilasyon interndronlarla veya talamus ve beyin

sapindan kalkan desendan inhibitor yolaklarla gerceklesir.
2.3.4.4.Persepsiyon (algilama)

Medulla spinalisten gecen uyaranin ¢ikici yollar ile iist merkezlere dogru iletilip agrinin
algilanmasrna persepsiyon denir. Nosiseptif bilginin olusacak psikolojik duruma olan
etkisi ile iligkilidir. Farkli bir sdylemle oOnceki asamalarin bireyin psikolojisi ve

emosyonel durumu ile etkilesiminden sonra agrinin algilandigi son basamaktir. [121].
2.3.5.Periferal Sensitizasyon

Doku hasar1 gelismeden Once nosiseptif primer afferentlerin mindr spontan aktiviteleri

vardir. Doku hasariin gelismesi ile serbest sinir uclarini duyarlilastiracak ara maddeler
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salinir. A-delta ve C sinir liflerinin uglar1 mast hiicreleri ve mindr vaskiiler yapilar ile
birlikte fonksiyonel iiniteyi olustururlar. Doku hasar1 gelisimini takiben P maddesi ve

glutamati i¢eren ndrotransmitterler salinir.

Ayn1 zamanda arasidonik asit metabolitleri (prostoglandin, lokotrien) lokal artigi
gozlenir. Arasidonik asit iiriinii olan metabolitler ya direk C liflerini aktive ederek mast
hiicrelerinin degraniilasyonuna ya da plazma ekstravazasyonuna ve 6dem olusumuna
sebep olurlar. Mast hiicrelerinden salinan ara maddeler de nosiseptorlerde
sensitizasyona veya aktivasyonuna sebep olurlar. Bunun sonucunda doku hasari olan
bolgede diisiik yogunlukta bir mekanik uyar1 dahi artmis sensitizasyon nedeni ile agri

olarak algilanir [121, 122].
2.3.6.Santral Sensitizasyon

Santral sensitizasyon, santral sinir sistemindeki nosiseptif ndronlarin normal veya esik
degerin altindaki afferent uyarilara karst artmis yanitliligi seklinde tanimlamistir. Doku
yaralanmasinin sonucunda, santral sinir sisteminde de duyarlik olusabilir ve duyarliliga
sebep olan nosiseptif uyaran gectigi halde bu durum devamliliginm siirdiirebilir. Doku
hasar1 sonrasi, C-lifi nosiseptorleri aktive olurlar ve aksiyon potansiyelleri spinal korda
iletilir. Bu durum spinal terminallereki sinapslarin kuvvetlenmesine neden olur ve arka
boynuzda yer alan noronlarda belirli bir uyarana kars1t verilen cevabin siddeti artar,
stiresinde ise uzama goriiliir. Sonu¢ olarak arka boynuz hiicreleri, kendi sinirlar
disindaki uyaranlara da cevap vermeye baslarlar. Ayrica cevap olusturmak i¢in gerekli
esik degeri de azalir. Bu durum klinikte primer hiperaljezi (agrili uyaranin oldugu
bolgede hasssasiyet artisi) ve sekonder hiperaljezi (cevre dokuda hassasiyet artisi)

gozlenir.

Periferik duyarlilasmada dusuk yogunluga sahip uyaranlarin A-delta ve C liflerinnin
duyarliligindaki artis1 ve bunun sonucuda ise agriya karsi asir1 duyarlilik olusmasi S0z
konusudur. Santral duyarlilasmada ise bu durumdan farkli olarak A beta liflerinin
merkezi sinir sistemindeki degisiklikler sonucu agri duyusu olusturmaya baslamasi s6z
konusudur. Klinik olarak agrinin degerlendirilmesinde santral sensitizasyonun onemli

yeri vardir.
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Agrimin kontrol altina alinabilmesi i¢in asir1 duyarliligin gelisiminin engellenmesi
gerekmektedir. Bu nedenle operasyon oncesinden baslayarak santral sensitizasyon
olusumu engellenmelidir. Bu amacla multimodal analjezi teknikleri gelistirilmeye
calisilmaktadir. Santral sensitizasyonun hucresel boyutu 6zetlenecek olursa: A delta ve
C liflerinin uyarilmasiyla presinaptik uctan P maddesi, norokinin A ve glutamatin
salmir. Bu durum sonucunda yavas sinaptik potansiyellerin olusumu goriiliir.
Tekrarlayan tipte ve disiik sikliktaki agrili uyarilarin potansiyellerinin birlesmesi
sonucu dorsal boynuz noronlarinda uzun sureli, ilerleyici tipte artan depolarizasyonlar

olusmaktadir.

Sonu¢ olarak c¢ok kisa siireli C lifleri uyarist1 dorsal boynuz noronlarinda birkac
dakikalik depolarizasyonlarin olusumuna nedenolabilmektedir. Bu olay Glutamat’in
NMDA reseptorlerinde , tasikininlerin ise tasikinin reseptorlerinde neden olduklar

uyarilar ile gergeklesmektedir [123, 124].
2.3.7.Postoperatif Agri
2.3.7.1.Postoperatif Agr1 Tanimi

Postoperatif agri, cerrahi islem sirasinda gerceklesen doku hasari ile baslayip giderek
azalan ve doku iyilegsmesinin tamamlanmasiyla kaybolan akut agr tiirtidiir. Postoperatif
agr1 farklr sekillerde goriilebilir ve hastalar kronik agriya gore daha iyi tolere eder. Daha
kolay ve daha erken tedavi edilebilmesine ragmen, baslangi¢ta uygun zamanda ve

yeterli tedavi uygulanmazsa kronik agriya dontisebilir [101, 107].

Postoperatif agr1 3 bilesenden olugsmaktadir. Bunlar: kutan6z, derin somatik ve viseral
bilesenlerdir. Kutandz sinir hasar1 sonucunda agri olusturucu maddelerin salinimi

sonrasi beliren, keskin tipte ve kolay lokalize edilen agr tiirline kutandz bilesen denir.

Derin somatik bilesen, agr1 olusturucu maddelerin salgilanmasi ve nosiseptif esik
degerinin diismesi ile ortaya ¢ikan yaygin siz1 tarzindaki agridir. Visseral bilesende ise,
uygulanan prosediirler uyarilarin devamli sekilde olugsmasma sebep olur. Agri, kiint

karakterli, s1z1 tarzinda ve yaygin tiptedir.



40

Postoperatif agrinin hastalarda neden oldugu rahatsizlik hastadan hastaya ¢ok fazla
degisiklik gosterebilmektedir. Bu nedenle agrinin siddetini ve etkili faktorleri

belirlemek oldukga zordur. Postoperatif agrinin olusmu;

e Hastalarn yasi, cinsiyeti ve emosyonel durumudan,

e Farmakolojik degiskenlerden,

e  Cerrahinin tipi, yeri, siiresi gibi digerozelliklerinden,

e Postoperatif komplikasyonlar, anestezi uygulamalarindan,

e Postoperatif donemin kalitesinden etkilenebilir.

Bu faktorlerden en 6nemlisinin cerrahinin lokalizasyonu oldugu diistiniilmektedir. En

siddetli agr1 skorlar1 torasik ve iist abdominal girisimlerle goriildiigii bildirilmistir [101].

Cerrahi agr1, doku hasarindan (6r: cerrahi insizyon, diseksiyon, yaniklar) kaynaklanan
inflamasyon sonucu veya direk sinir hasarina (sinir kesisi, gerilmesi, kompresyonu)
bagli gelisebilir. Hastalar agriy1 afferent agr1 yolagi boyunca hisseder ki bu yolak ¢esitli
farmakolojik ajanlardan etkilenebilir. Doku travmasi sonrasi lokal inflamatuar
mediatdrler salinir ve bu mediatorler ¢esitli mekanizmalarla hiperaljeziye ve allodiniye
yol agabilirler. Analjeziklerin agrili uyaran Oncesinde verilmesi ile agrili uyarana
periferik ve santral cevap siireci degisebilir. Boylece hiperaljezi ve allodini de

azaltilabilir [125].
2.3.7.2.0rtognatik Cerrahi Sonrasi Postoperatif Agri

Ortognatik cerrahi genellikle geng yetiskinlerde dentofasiyal deformitelerin diizeltilmesi
icin yapilir. Yash hastalarda bu ameliyat genellikle obstriiktif uyku apnesi tedavisinde
veya temporomandibular eklem (TME) cerrahisi ve kozmetik cerrahiye yardimci olarak
endikedir. Postoperatif agr1 ve sislik, ortognatik cerrahi sonrasi hospitalizasyonun temel
nedenleridir. Ortognatik cerrahi gegiren hastalarin biiyiik cogunlugu, postoperatif bakim

ve olast acil durumlar i¢in iki giin veya daha az bir siire hastaneye yatirilir [38, 39].

Nosiseptif agri, cerrahi yaralanmaya cevap olarak dokularda bulunan serbest sinir
uclarinin uyarilmasindan kaynaklanir. Bas ve boyun bolgesinde, bu duyusal
nosisepsiyon viicudun diger bolgelerinden daha biiyiliktiir. Bag ve boyun bdlgesi,
trigeminal sinirden trigeminal gangliona ve oradan da beyin sapina kadar duyusal bilgi

aktarimi yapan dallarin sayisina bagli olarak zengin bir duyu girdisine sahiptir [126].
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Farkli cerrahi prosediirler farkli diizeylerde doku yaralanmas: ile sonuglanir ve “kemik
cerrahisi” diger doku ameliyatlarindan daha agrilidir. Ortognatik cerrahi, ortopedik
cerrahi gibi, kas ve periosteal doku yaralanmasina ek olarak kemik travmasini igerir. Bu
islemlerin ciddi postoperatif agri ve daha yiiksek postoperatif analjezik gereksinimi ile
sonuglandigina inanilmaktadir. Periost, somatik yapilar igerisinde en diislik agr1 esigine

sahiptir [127].

Cift ¢cene cerrahisinin narkotik ilaglarin kullanimini1 gerektiren orta dereceden siddetliye
varan agriya neden olduklar1 bilinmektedir [30, 31, 128]. LeFort I ve BSSO sirasinda,
elektrokoterler, testereler, driller, frezler, osteotomlar ve seperatorler kullanilir. Diger
oral ve maksillofasiyal operasyonlarla karsilastirildiginda ¢ift ¢ene cerrahisi en yiiksek
postoperatif agri1 skorlarina sahiptir [129]. Kemik ve yumusak dokulardaki kesiler
nedeniyle olusan doku hasari ile baslayan noksiyoz stimiilasyon orta ya da siddetli

postoperatif agriya neden olabilir [130-132].
2.3.7.3.Postoperatif Agrinin Akut ve Kronik Etkileri

Postoperatif agr1 kontrol altina alinamazsa akut ve kronik bir¢ok zarali durumun ortaya
cikmasina sebep olabilir. Cerrahi sirasinda merkezi sinir sistemininde nosiseptif
inputun azaltilmasi ve perioperatif analjezinin optimizasyonu gelisebilecek

komplikasyonlari azaltabilir, hastanin iyilesmesini kolaylastirabilir [133].

Agrn tedavisinin yetersiz olmasi hastanin iyilesmesini olumsuz yonde etkileyen 6nemli
bir faktordiir. Tedavinin yetersiz kalmasi hastadan, doktordan veya uygulanan tedavi

protokoliinden kaynaklanabilmektedir.
Agr tedavisinin yetersiz kalmasinin nedenleri arasinda:

1. Hastanin analjezik ihtiyacindaki farkliliklar,

2. llaglarin kan diizeyindeki dalgalanmalar,

3. Hastanin agriy1 cerrahi islemin kaginilmaz sonucu olarak gérmesi,

4. Agn degerlendirmede objektif ideal bir 6l¢iim metotunun bulunmamasi,

5. Degerlendirmeler sirasinda kayitlarin diizenli sekilde tutulmamasi,

6. Tedavinin yeterliligini denetleyecek uzman hekim ve hemsirenin bulunmamasi gibi
nedenler sayilabilir.

Akut etkiler:



42

Perioperatif donem nosiseptif uyari ile baglayan ve farkli patofizyolojik cevaplar ile
karakterizedir. Kontrol edilemeyen perioperatif agr1 bazi perioperatif patofizyolojilerin

baslaticisi olabilir.
Postoperatif agrida stres yanit

Nosiseptif uyarilarin periferden merkezi sinir sistemine ge¢isi ndroendokrin stres
cevabina, kombine lokal enflamatuar maddelerin (sitokin, prostoglandin, 16kotrien) ve
noroendokrin cevabin sistemik mediatdrlerinin salinimina neden olur. Agriya dominant
noroendokrin  cevap;  hipotalamo-pituiter-adrenokortikal ~ ve  sempatoadrenal
etkilesimlerdir. Agriya suprasegmental refleks cevap; artmig sempatik tonus, artmis
katekolamin ve katabolik hormon sekresyonu (6r: kortizol, adrenokortikotropik hormon
(ACTH), antiditiretik hormon (ADH), glukagon, aldosteron, renin, anjiotensin Il) ve

azalmis anabolik hormon sekresyonudur.

Stres cevabin biiyilikliigii, anestezinin tipi ve cerrahi travmanin derecesi gibi pek ¢ok
faktorden etkilenir. Negatif nitrojen dengesi ve protein katabolizmasi hastanin
tyilesmesini geciktirebilir. Noroendokrin stres cevap baska zarar verici etkiler de
olusturabilir. Ornegin postoperatif hiperkoagiilabilitenin ~gelisiminde ©nemli bir
faktordiir. DVT, vaskiiler greft kaybi, miyokard infarktiisii gibi hiperkoagiilasyona bagh
olaylarin insidansinda artisa neden olabilmektedir. Stres cevaba bagli hipergliseminin de

yara iyilesmesinin bozulmasinda ve immiin fonksiyonun baskilanmasinda rolii vardir.
2.3.7.4.Postoperatif Agrida Sistemik Yamtlar
Solunum sistemine etkileri

Agr viicutta O, tiiketiminde ve CO, tiretiminde artisa neden olur. Bunun sonucunda
solunumun dakikadaki hacmi ve yiikii artar. Agr1 verici uyaranlarla birlikte 6zellikle
torakal ve abdominal bdlgede yapilan ameliyatlar sonrasinda spinal reflekse cevap
olarak kas spazmlar1 goriilebilir. G6glis duvart hareketlerinde olusan smirlama tidal
voliimde ve fonksiyonel rezidiiel kapasitede azalmaya sebep olur. Bu durum atelektazi
olusumuna, hipoksemiye, hipoventilasyon olusumuna ve intrapulmoner santin artmasina
sebep olabilir. Vital kapasitedeki azalmayla dksiirme ve sekresyonlarin atilmasi zorlagir
ve sonucnunda atelektazi olusumu goriilebilir. Cerrahi travma sonrasi aktive olan

nosiseptorler cesitli zarar verici spinal refleks arklar1 baglatabilir. Bu hastalar yetersiz
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agr1 kontroli durumunda derin postoperatif pulmoner komplikasyonlara adaydirlar

[105, 134].
Kalp damar sistemi iizerine etkileri:

Agr ile birlikte goriilen sempatik aktivite artis1 hipertansiyona, tasikardiye ve sistemik
vaskiiler direncin artisina neden olur. Kardiyak debi normal kardiyak fonksiyonlari olan
hastalarda artig gosterirken, ventrikiiler fonksiyon yetersizligi olan hastalarda ise tam
tersi azalma gosterir. Agr1 miyokardin O, ihtiyacinda ve myokardda varolan iskemide
artisa neden olur. Postoperatif agr1 kontrol edilemezse sempatik sinir sistemini aktive
edebilir. Sempatik aktivite sonucu myokardin oksijen ihtiyaci artar. Artan sempatik

aktivite myokardiyal iskemi ve enfarktiis gelisiminde 6nemli rol oynar [134].
Gastrointestinal ve iiriner sistem iizerine etkileri

Agri ile artan sempatik aktivite sonucu bagirsak ve mesane motilitesinde azalma goriiliir
ve bunun sonucunda Oncelikle ileus sonrasinda ise idrar retansiyonu gelisebilir. Mide
asidi salgisinin artmasiyla strese bagl tilserler olusabilir. Bu duruma bulanti, kusma ve

kabizlik eslik edebilir. [105, 135].

Psikolojik etkiler:

Anksiyete, 6liim korkusu, depresyon goriiliir. Iletisim dnemlidir [133, 134].
Kronik etkiler:

Akut agrinin kronik agriya neden oldugu konusu tartismali olmakla birlikte son
zamanlardaki calismalar bu ge¢isin ¢ok hizli oldugu ve uzun donemde davranigsal ve

norobiyolojik degisikliklere sebep oldugunu gostermektedir.
2.3.7.5.Postoperatif Agrinin Degerlendirilmesi

Agrist olan hastalarin tan1 ve tedavisinin dogru sekilde yiiriilmesinde en kritik asama

stiphesiz hastalarin agrisinin eksiksiz ve dogru bir sekilde degerlendirilmesidir.

Hekim agrinin karmasik yapili ve ¢ok boyutlu oldugunu bilmelidir. Agr kisiye 6zgii bir
durumdur.  Sensoriyal-diskriminatif, kognitif, affektif (emosyonel), vejetatif-

somatomotor olmak tizere dort bileseni vardir [110].
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Ideal bir akut agr1 degerlendirmesi icin;

1. Hasta hekim tarafindan yapilmakta olan agr1 degerlendirmesine aktif rol almalidir,

2. Hastanin agn diizeyi diizenli araliklarla sorgulanmalidir,

3. Hastanin agris1 dinlenme ve hareket halindeyken ayrica degerlenirilmelidir,

4. Postoperatif donemde agr1 siddetinde beklenenden fazla bir artis gézlenirse hasta
operasyonu yapan hekim tarafindan tekrar degerlendirilmelidir,

5.  Yiiksek agr1 skorlar1 “red flag- kirmizi bayrak” nedeni olarak degerlendirilmelidir.

Bu durumlarda uygulanmakta olan analjezi protokolii gézden gegirilmelidir [136].
Agn Ol¢liimi;

e Agrimin siddetinin, niteliginin ve siiresinin belirlenmesinde,
e Agnya yol acan patolojinin tanisina varilmasinda,
e  Gerekli tedavi yonteminin se¢ilmesinde,

e Degisik tedavi yontemlerinin etkinliginin karsilastirilmasinda hekimlere yardimei

olur [104].

Agrinin siddeti ve uygulanmakta olan agri tedavisine verilen yanitin degerlendirilmesi
icin bircok yontem mevcuttur. Ancak agrinin objektif bir Olgiim yOntemi
bulunmamaktadir. Hiperaljezi (mekanik ¢ekilme esigi), stres yanit (plazma kortizol
konsantrasyonlari), davranigsal yanitlar (yliz ifadeleri), islevsel kayiplar (okstirtk,
ambulasyon) ya da fizyolojik yanitlar (kalp hizi degisimleri) gibi ilgili faktorler ek
yararlar saglayabilir. Ayrica hasta kontrollii analjezi (HKA) yontemi ile kullanilan
opioid dozlart siklikla agr1 ol¢limiinde yardimci olur. Agr1 6l¢iimiinde altin standart

hastanin kendi bildirimidir [107].
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Tablo 2.3. Agr1 Degerlendirme Y 6ntemleri [133]

1. Tek boyutlu bireysel agr1 degerlendirme yontemleri

So6zel Tanimlama Skalalar1 (Verbal Descriptor Scales, VDS)

I

Sayisal Degerlendirme Skalalar1 (Numerical Rating Scale, NRS)

Gorsel Analog Skala (Visual Analogue Scale, VAS):

Analog Renkli Devamli Skala (Analogue Chromatic Continuous Scale, ACCS)
Yiiz ifadesi Skalas1 (Face Scale, FS)

e ©

@

f. Dermatomal Agri Cizimi
2. Cok boyutlu bireysel agr1 degerlendirme yontemleri
McGill Agr1 Anketi (MPQ)
Dartmounth Agr1 Anketi (DPQ)
Hatirlaticili Agr1 Degerlendirme Karti (MPAC)
d. Agri Algilama Profili (PPP)

© T w

e. Karsit yontem karsilastirilmasi (CMM)
3. Objektif kriterli agr1 degerlendirme yontemleri
a. Davranissal Olgiimler

b. Fizyolojik Olgiimler

()

. Norofarmakolojik Yontemler
d. Biyokimyasal Olgiimler
e. Elektroensefalografik Degerlendirme

Subjektif kriterli agr1 degerlendirme yontemleri

Hastalarin kendilerinin degerlendirme yaptig1 yontemlerdir. Agrinin direk 6l¢iimiinde
tercih edilirler (Siral sekilde, sayisal, sozel ifadeler).
Tek boyutlu bireysel agr1 degerlendirme yontemleri

Sozel tarif skalalart (Verbal Descriptor Scales; VDS)

Kategori skalasi: Agrinin siddeti, "siddetli-Orta-Hafif-Yok" gibi 4 kategoriye ayrilir.

Hasta kendi durumuna en uygun olan kategoriyi belirtir.

Sozel degerlendirme skalasi (Verbal rating scale; VRS): Agrinin tanimi, siddeti ve
degiskenliklerin degerlendirmesinde kullanilabilen bir yontemdir. Skala agrinin

siddetine gore “0” dan baslayip “5” e kadar artacak sekilde siralanmistir.
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0: Hig agr1 yok

1: Hafif agn

2: Orta siddette agr1
3: Siddetli agr

4: Cok siddetli agr1
5: Dayanilmaz agr1

Agrinin ¢ok yonlii degerlendirilmesi agisindan basarili olmasina ragmen kisisel

faktorlerden etkilenmesi dezavantajidir.
Sayisal degerlendirme skalasi (Numerical rating scale; NRS):

Agrmin siddetini degerlendirmek icin kullanilir. Sayisal olraka agrinin siddetinin
aciklanmasin saglar. Skalalar higagr yok ile (0) ile dayanamayacak kadar ¢ok agr1 (10-
100 vb. gibi) diizeyleri arasini ifade eder [137].

Gorsel analog skalast (Visual analog scale; VAS):
Agrinin giddetini, tedaviye yanit1 6lgmek i¢in kullanilir. Degerlendirme igin siklikla 10

cm uzunlugunda, dikey veya yatay; "Agri Yok" ile baslayan "Dayanilmaz Agr" ile

sonlanan cetvel bigimindeki skaladir.
Cok Boyutlu Bireysel Agr1 Degerlendirme Yontemleri
McGill agri anketi (McGill pain questionnaire; MPQ):

Sensoriyal (zonklayici, batici, keskin gibi), duygusal (dehsetli, bezdirici, oldiiriicii gibi)
ve degersel (can sikici, berbat, dayanilmaz agri) terimler ile birlikte agrinin siddeti,
yerlesimi ve zamansal seyri degerlendirilmektedir. MPQ’da; agr1 siddeti ve agr siddeti
skorunun tamami kriter olarak alinmaktadir. Cogunlukla kronik agri sendromlarinin
degerlendirilmesinde kullanilir. Postoperatif agr1 degerlendirilmesi i¢in kisaltilmis hali

olan (short-MPQ) tercih edilir.
Haurlatici agri degerlendirme karti (Memorial pain assesment card; MPAC):

VAS skalasinin biraz daha detayli sekli olan MPAC, agrinin, tedaviye yanitin, hastanin

ruh halinin ve agri siddetinin hizla degerlendirilmesinde kullanilir.
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Agr1 Giderilmesinin Olgiimii Agri Giderilmesi Skalasi (Pain Relief Scale; PRS):

Tedavi sonucunda agrinin giderilmesi beklenen durumlarda kullanilir. Bir onceki
degerlendirme sonucu burada degisken olarak esas alinmaktadir. Tedavi yontemlerinin

kiyaslanmasinda uygulanabilir [103, 107, 122, 138, 139].

Yetigkin hastalarda akut agri degerlendirilmesinde giiniimiizde gorsel analog skala
(VAS), sozel tanimlama skalalar1 (VDS), sayisal degerlendirme skalalar1 (NRS), en

yaygin olarak kullanilan yontemlerdir.

NRS

1 2 3 4 3 6 78 910

YOK AZ ORTA SIDDETLI

ﬁ ﬁ VAS
Agri Hayal edilebilen
Yok=0 en kit agn

Sekil 2.13. VAS, VRS, NRS gibi agr1 degerlendirme skalalar1 [107]

Agr siddetinin degerlendirildigi biiyiik bir hasta popiilasyonunu degerlendirildigi
calismada VAS, VDS ve NRS karsilastirildiginda VAS ve NRS’ nin daha etkili

olabilecegi gosterilmistir.

NRS 0’dan 10’a kadar sayilarin siralandig1 yatay bir ¢izgiden ibarettir. 0 “agr1 yok™, 10
“hayal edilebilen en kotii agridir. Istatistiksel anlamda VAS’dan daha az etkin olmasina

ragmen bunun kliniksel 6nemi diisiiktiir.[107].

VAS agr degerlendirmesinde en sik kullanilan yontemdir. Bu yontemle 10 cm’lik yatay
cetvel seklinde bir ¢izgi kullanilir. Sol ug¢ “agr1 yok”, sag ucta ise “hayal edilebilen en

siddetli agr1” y1 ifade eder.
VAS’1n avantajlar;

1. Uygulama hiz1 acisindan pratik ve kolay bir yontemdir.
2. Noktalama ve ylizdeleme seceneklerine izin verir.

3. Bes yasin iizerindeki ¢ocuklarda kullanim i¢in uygundur.
4

Parametrik istatistiksel testlerin yapilmasina olanak saglar.
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VAS’n dezavantajlari;

1. VDS ve NRS’ye gore daha biiylik kognitif beceriye ihtiya¢ vardir.
2. [llaglar, uyku ve duygulanim gibi faktdrler hastanin degerlendirmesini etkileyebilir.

Temel dezavantaj1 ise agriy1 sadece siddet boyutu ile degerlendirmesidir.
2.3.7.6.Postoperatif Agr1 Tedavisi

Preoperatif donemde hastalarin kafalarinda soru isaretlerine ve korkuya sebep olan sey
ameliyat sonrasi donemde yasayacaklari agri, sislik gibi durumlardir. Giliniimiizde
hastalarin %80’ninde yeterli postoperatif agr1 kontrolii saglanamamaktadir. Iyi bir agri
kontrolii sadece hastanin sikayetlerini gidermekle kalmaz ayn1 zamanda olasi1 bir¢cok yan

etkiyi de onler [107].

Tablo 2.4. Postoperatif Agrinin Yan Etkileri [107]

Kardiyovaskiiler

- Tagikardi

- Hipertansiyon

- Miyokard oksijen talebinin artis1
Solunumsal

- Vital kapasitede azalma

- Fonksiyonel rezidiiel kapasitede azalma
- Tidal voliimde azalma

- Atelektazi

- Infeksiyonlar

Gastrointestinal

- Bulant1 ve kusma

- lleus

Diger etkiler

- Uriner ve tansiyon

- Derin ven trombozu

- Pulmoner emboli

Postoperatif agrinin kontrolii; komplikasyon riskini, hastanede yatis siiresini azaltmasi

yaninda hasta maliyetlerinin azaltilmasi agisindan da avantaj saglamaktadir.
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Postoperatif analjezi ii¢ farkli donem olarak ele alinmaktadir [107].

1.Postoperatif ilk donem: Genellikle analjeziklerin ajanlarin “ihtiyaca gore” yapildigi,
yetersiz doz ve intervaller nedeniyle yeterli analjezinin saglanamadigi donemdir. Son
yillarda yaygin olarak kullanilmaya baslanan HKA yontemleri, periferik sinir bloklar

ve infiltrasyon teknikleri ile daha iyi bir agr1 kontrolii saglanmaktadir.

2. Ara donem (“Analjezik acik” donemi): Major cerrahi geciren hastalarda parenteral
ilaglarin ve epidural kateterin g¢ekilmesinden hemen sonra ya da giinlibirlik cerrahi
uygulanan hastalarin taburcu edildigi ilk saatlerde analjezik eksiklikler gelisir ve hasta
sikayetleri goriiliir. Birinci grup hastalarda oral opioidlerin kullanimi uygunken ikinci

grupta tramadol ile NSAIl kombinasyonlarmin kullanimz yeterli olabilir.

3. Ge¢ donem: Cerrahi uygulamanin sinir hasar1 postoperatif donemde akut ndropatik
agrilara sebep olur. Ornegin sternotomi geciren hastalarm yaklasik %50’si erken
postoperatif donemde disesteziden sikayet ederler. Pelvik travma cerrahisi sonrasi da alt

ekstremitelerde noropatik agr1 sikayeti olduke¢a fazla goriillmektedir [107].
Tedavi yontemleri

Gilinlimiizde hala belirlenmis ideal bir postoperatif analjezi yontemi bulunmamaktadir.
Hastanin fiziksel durumu, agrinin siddeti, siddetli olmasi beklenen agrinin siiresi,
cerrahinin lokalizasyonu ve tiirli, personel yeterliligi ve teknik imkanlar, yontemin
hastaya getirecegi riskler gibi bir¢ok faktdr g6z onilinde bulundurularak ideal analjezi

yontemi belirlenmeye ¢alisilir [101].
Agr tedavilerini asagidaki gibi stmiflamak miimkiindiir;
Tedavi baslangic zamanina gore;

1. Preoperatif veya preinsizyonel (preemptif),
2. Intraoperatif veya postinsizyonel (preventif),

3. Postoperatif olarak ayrilabilir.
Uygulama teknigine gore

1. Topikal,

2.  Intermittan boluslar,
3. Siirekli infiizyon,
4

Hasta kontrollii analjezi olarak ayrilabilir.
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Kullanilan materyale gore

1. Farmakolojik tedavi

2. Farmakolojik olmayan tedavi

Postoperatif agrimin farmakolojik tedavisinde,
1. Opioidler

2. Nonopioid analjezikler

3. Lokal anestezikler
4

Ikincil analjezik etkili ilaglar
Postoperatif agrinin farmakolojik olmayan tedavisinde ise,

1. Transkiitan elektriksel sinir stimiilasyonu (TENS)

2. Akupunktur

3. Kiriyoanaljezi

4. Psikolojik yontemler (siire¢ hakkinda bilgi verme, derin soluk alma teknikleri,

hipnoz, egitim vs.) gibi yontemler kullanilabilir.
Uygulama teknigine gore

Postoperatif agr1 tedavisinde; oral, sublingual, intranazal, rektal, intramiiskiiler,
intravenoz, transdermal, subkiitan, epidural, intratekal, kaudal, periferik sinir blogu,
yara infiltrasyonu, intraplevral, intraartikiiler ve interkostal sinir blogu yollar ile

uygulama yapilabilir [102, 116].

Postoperatif agrinin tedavisinde sistemik ve bolgesel analjezik teknikler olmak tiizere
pek ¢ok secenek vardir. Hasta tercihi ve bireysel olarak risk ve yararlar gozetilerek
Klinisyen her bir hasta i¢in postoperatif analjezi rejimini belirler. Postoperatif analjezi

uygulanan hastalarda uygulanmasi gereken protokoller tablo 1.5’te belirtilmistir.
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Tablo 2.5. Postoperatif aneljezinin monitérizasyonu ve kaydedilmesi [107]

Aneljezik Uygulamasi

- Tlacin isim, konsantrasyon ve dozu

- HKA cihazinin programlanmasi: istem dozu, kilitli kalma siiresi, devaml
inflizyon

- Uygulanan ila¢ miktar1 (verilen ve verilmeyen ila¢ dozlar1)

- Limitlerin ayarlanmasi (1 ve 4 saat limitleri)

- Ek veya kacak aneljezikler

Rutin Monitorizasyon

- Vital bulgular: 1s1, kalp atim hizi, kan basinci, solunum hizi
- Aneljezi

o Dinlenme ve hareket sirasinda agri, agrinin gerilemesi

o  Onceden planlanmamus ilag uygulamalari

Yan Etkiler

Kardiyovaskiiler: hipotansiyon, bradikardi, tagikardi
- Solunumsal durum: solunum hizi, sedasyon derecesi
- Bulanti ve kusma

- Kasinty, iiriner retansiyon

- Norolojik degerlendirme

o Motor blok veya fonksiyon, duyusal seviye

o Epidural hematom belirtileri

Yapilmasi1 Gerekenler

- Yan etkilerin tedavisi
- Diger SSS depresanlarinin birlikte kullanimi
- llgili hekimin gézlemleri 24 saat / 7 giin iletisim kurma olanag1 ve bilgi destegi

HKA cihazi bozulursa acil agri tedavisi saglanmasi
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2.3.8. Sistemik Analjezik Teknikler
2.3.8.1. Opioidler

Opioid analjezikler postoperatif agrinin tedavisinde 6nemli bir yere sahiptir. Bu ajanlar
periferik opioid reseptdrlerle etkilesim gosterdigini sOyleyen veriler varsa da genellikle
analjezik etkilerini merkezi sinir sistemindeki p reseptor yoluyla olusturmaktadirlar.
Opioidlerin analjeziklerin tolerans gelismesi, bulanti, kusma, sedasyon vey solunum
depresyonu gibi yan etkileri bulunmaktadir. Opioidler subkutan, transkutan ve
transmukozal yollardan uygulanabilir. Ancak siklikla oral, intravendz ve intramiiskiiler

uygulamalar tercih edilmektedir.

Ortadan agir siddete kadar degisen postoperatif agrinin tedavisinde opioidler siklikla
parenteral uygulanirlar. Daha hizli ve gercek bir analjezi baglangict saglar. Hasta oral
almaya basladiktan ve parenteral opioidlerle postoperatif agr1 stabilize edildikten sonra

oral yoldan ila¢ uygulamasina gegilebilir [140, 141].

Opioid reseptorlerine (6 (DOP), k (KOP) ve p (MOP)) baglanan ve aktive eden morfin
ve diger tam opiat agonistleri (yani, oksikodon, hidromorfon, kodein ve fentanil gibi
ilaclar) gibi opioid analjezikler, maksillofasiyal cerrahi sonrasi orta ve siddetli
postoperatif agr1 tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Opioidlerin akut
postoperatif agriy1 yonetmede bu kadar etkili kilan yonii santral analjezik etkisidir [142-

144].

Her ne kadar opioidler siddetli agrinin tedavisi i¢in miikemmel olsa da, 6foriye
sebebiyet verdikleri, toleransla iligkili olduklari, yanlis kullanima agik ve bagimlilik
potansiyeline sahip olduklari bilinmektedir [144]. Son zamanlarda, 6zellikle Amerika
Birlesik Devletleri'nde, geng¢ bireyler arasinda opioid ilaglarin asir1 dozlarda alimi

nedeniyle gergeklesen 6liimlerde gorilmistiir [145].
Opioidlerin Stniflandirilmast
Opioidler dogal, sentetik ve yar1 sentetik olmak iizere 3 gruba degerlendirilir[146].

a) Dogal Opioidler- Fenantren tiirevleri: Morfin, kodein, tebain- Benzilizokinolin

tiirevleri: Papaverin
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b) Sentetik Opioidler- Morfinan tiirevleri: Levorfanol- Difenilpropilamin veya metadon
tirevleri: Metadon, d-propoksifen 14- Benzomorfan tiirevleri: Pentazosin, fenazosin-

Fenilpiperidin tiirevleri: Fentanil, sufentanil, alfentanil, remifentanil, meperidin

¢) Yart Sentetik Opioidler- Tebain tlirevleri (oksimorfon ve oksikodon), eroin,

dihidromorfon/morfinon.

2.3.8.2. Nonsteroidal Antiinflamatuar Ilaclar

Narkotik olmayan analjeziklere ilaglara farmakolojik etki mekanizmalarma daha
uygun olan nonsteroidal antiinflamatuar ilaclar (NSAII) veya non-opioid (opioid

olmayan) analjezikler denir [147].

NSAIl’ler analjezik etkilerini periferik sensitizasyon ve hiperaljezinin &nemli
mediatorlerinin inhibisyonu yolu ile yaparlar. Bu mediatorler siklooksijenaz (COX) ve
prostoglandinlerdir [133]. NSAII hemen hemen hepsinde bulunan ortak 6zellik,
arasidonik asitten prostaglandinlerin ve bazi eikozanoidlerin sentezlenmesini saglayan
siklojenaz (COX-1 ve COX-2) enzimleri iizerindeki inhibisyon etkileridir [147].

NSAII” lerin analjezik etkileri, yiiksek oranda, bazilari igin ise tamamuyla, periferik
etkilerine baghidir. Merkezi sinir sisteminde agri ile iliskili sinapslarda
prostaglandinlerin etkisini azaltarak parsiyel analjezik etki gosterebilirler. Kimyasal
veya mekanik agr1 verici uyaranlarin periferik prostaglandinlerin sentezini artirdigl ve
periferik afferent sinir uglarinin agri uyarilarina karsi hassasiyetlerini artirdiklar
bilinmektedir [147, 148]. NSAIli’lerin analjezik plazma konsantrasyonlar1 ile
antiinflamatuar etki gosteren konsantrasyonlar1 arasinda dogrusal bir korelasyon

bulunmustur. Bu analjezik etkinin antiinflamatuar etki sonucu gelistigini dogrular [147].

NSAII lerin antiinflamatuar etkinlikleri steroidlere gore, analjezik etkinlikleri ise opioid
analjeziklere gore daha diisiiktiir. Tlag bagimlilig1, uyusukluk ve biling bulaniklig: gibi

yan etkilerinin olmamasi tercih edilme sebepleri arasindadir [148].

NSAII’ lerin ¢ogu analjezik, antiinflamatuar ve antipiretik etkiye sahiptirler.

Asetaminofen gibi bazi tiirlerin sadece analjezik ve antipiretik etkisi [148].

Fosfolipaz A2 enzimi ile hiicre memranindaki fosfolpitler par¢alanarak arasidonik asit

metabolitleri ortaya ¢ikar. NSAII 'ler, COX enziminin aktivitesini inhibe ederek COX
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yolagindan sentezlenen inflamatuar mediatorlerin sentezinde azalmaya neden olurlar.
Bu ilaglarin antiinflamatuar etkinlikleri ile COX enzimini inhibe etme potansiyelleri

arasinda siki bir pozitif iliski vardir [147].

Sikooksijenaz enziminin COX-1 ve COX-2 olmak iizere iki formunun oldugu
bililnmektedir. Yapisal bir enzim olan COX-1 birgok fizyolojik olayda diizenleyici rol
oynar. COX-1 tarafindan sentez edilen prostanoidler PG ve tromboksanin fizyolojik
etkilerinden sorumludur. COX-2 ise inflamasyon durumunda eksprese edilen bir
enzimdir. NSAIl'lerin bu iki enzim iizerine olan selektiviteleri farklililar gosterir.
Selektif olmayan inhibisyonda COX-1ve COX-2 enzim inhibisyonu ayni zamanda
gerceklestigi icin COX-1 enzimi inhibisyonundan kaynaklanan yan etkiler ortaya ¢ikar.
Selektif COX inhibisyonunda inflamasyon yan etkiler gelismeksizin engellenebilir.
COX-1 ve COX-2 izoformlarmin yapisal benzerligi %60’tir. Her iki izoformun da
arasidonik asitten prostoglandin sentezleme potansiyelleri esittir. COX-2/COX-1 orani
diisiik olan ilaglarin yan etkilerinin digerlerine oranla daha az oldugu bildirilmistir.
Klasik NSAIll’ler iki enzim aktivitesinde ayni anda inhibisyon yaparken, COX-2
inhibitorleri indiiklenebilen = COX-2' yi inhibe ederek yan etkiler goriilmeden
inflamasyona engel olmaktadir [147, 148].

NSAII’ler tek basma kullanildiklarinda genellikle hafif ve orta dereceli agrida etkili bir
analjezik etkiye sahiptirler. Bunun yaninda NSAIl’ler orta ve siddetli agrida opioidler
i¢in yararli ek ilaglar olarak da kullanmilirlar. NSAIl’ler oral ya da parenteral olarak
kullanilabilirler. Analjezi olustrma mekanizmalarindaki farkliklik nedeniyle opioidler ve
lokal anestezikler ile birlikte multimodal analjezide kullanilirlar. Boylece opioid
analjezik dozunu diisiirerek, opioidlere bagli yan etkileri azaltirlar. NSAII ’lerin
kullanim1 ile opioidlerin yan etkilerinde azalma her ¢aligmada gdzlenmese de NSAII
kullaniminin gastrointestinal fonksiyonlarin geri doniisiinii ve hasta memnuniyetini
artirdig, bulanti, solunum depresyonunu goriilme sikligini azalttigi goriilmistir [133,

149].

Postoperatif agri, birgok doku, ndronal faktér ve doku hasar1 ile ortaya ¢ikan
degisikliklerden kaynaklanir. Periferik ve merkezi duyarlilasmaya neden olur. Bu

durum opioidler, asetaminofen, NSAII’ler, N-metil-D-aspartat reseptorii (NMDAR)
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antagonistleri ve uzun etkili lokal anestetik ajanlar kullanilarak modiile edilebilir [143,

144].

Asetaminofen ve NSAIil'ler opioidler ile birlikte kullamldiginda sinerjik bir etkileri
vardir ve oral maksilofilyal cerrahi islemlerden sonra agr1 tedavisinde faydalidirlar [132,

142, 143, 150].

2.3.8.2.1.Nonsteroidal antiinflamatuar ilaglarin siniflandirilmasi
NSAII smilamasi asagidaki Tablo 1.6’da ki gibidir. [151].

Tablo 2.6. NSAIl’lerin siiflandiriimasi

Asidik ilaclar

1. Salisilik asit tiirevleri: Aspirin, sodyum salisilat, kolin magnezyum trisalisilat,
salsalat, salisilik asit, sulfasalazin

2. Propiyonik asit tiirevleri: Tbuprofen, naproksen, flurbiprofen, ketoprofen, fenoprofen,
tiaprofenik asit, oksaprozin

3. Asetik asit tiirevleri

a) Indolasetik asit: Indometazin, sulindak, etodolak, tolmetin

b) Hetoroaril asetik asit: ketorolak

c) Fenilasetik asit: diklofenak

4. Fenamik asit tiirevleri: Mefenamik asit, meklofenamik asit, flufenamik asit,
etofenamat

5. Enolik asit tiirevleri

a) Oksikamlar: piroksikam, tenoksikam, lornoksikam

b) Pirazolonlar: fenilbutazon, oksifenbutazon, dipiron (metamizol), azoprapazon

B) Non-asidik ilaclar

Alkanonlar: nabumeton, prokuazon

COX-2 selektif inhibitérleri: nimesulid, meloksikam

[1 COX-2 spesifik inhibitirleri: selekoksib, rofekoksib

C) Analjezik antipiretik ilaglar: paraaminofenol tiirevleri (asetaminofen)

2.3.8.2.2. Nonsteroidal antiinflamatuar ilaglarin yan etkileri

Gastrointestinal sistem iizerine yan etkileri: NSAII tedavisi alan hastalarin %25'inde
sindirim gii¢liigii, yanma, karin agris1 ve dispepsi gibi yan etkiler ortaya ¢ikar. Bunun
yaninda mide ve bagirsaklarda iilser olusumu ve bunlara bagli kanama, perforasyon,
6liim gibi ciddi komplikasyon riskininde arttig1 goriilmiistiir. Caligmalarda bu risklerin 3
ile 10 kat araliginda degistigi sdylenmektedir. NSAl’lere bagli mide-bagirsak mukozasi
lezyonlari, NSAII gastropatisi veya analjezik adlandirilir. Bu lezyonlarm gelismesinde

lokal ve sistemik mekanizmalar kombine sekilde rol alirlar. Mide ve duodenal mukoza
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epitelinin dogrudan zedelenmesi ve yiizeyel petesilerden gizli kanamalara veya ciddi
yiiksek hacimli akut kanamalara yol agabilir. Ayrica COX enzimini inhibisyonuna
neden olarak sitoprotektif etkili koruyucu prostaglandinlerin sentezinde azalmaya neden
olurlar. NSAII kullaniminda normal popiilasyonda proflaksi gerekli degildir. Fakat bir
veya daha fazla risk faktoriiniin oldugu durumlarda Klinik ve ekonomik yarar

saglayacagi i¢in profilaksi yapilmasimin uygun oldugu soylenmektedir [152, 153].
glayacag p yap Yg g y

Renal sistem iizerine yan etkiler: NSAil'ler bobreklerde vazodilatator etkiye sahip
olan PGE2 ve prostasiklinlerin sentezini engellerler. Bu durum bobrek kan akiminda,
renin salgilanmasinda ve glomeriiler filtrasyon hizinda azalmayla sonuglanir. Su ve tuz
atilmini azaltarak retansiyona neden olur. Bunun sonucunda hipertansif hastalarin kan
basincini artmasina neden olabilir. Bu nedenle yasli hastalarda ve veya yiiksek doz
NSAII kullanan hastalarda akut bobrek yetmezligi goriilebilecegi dikkate almmalidir.
NSAIf'ler nadirende olsa interstisyel nefrit, nefrotik sendrom, akut renal yetmezlik veya
akut tubuler nekroz gibi daha ciddi renal hastaliklara da sebep olabilir. Analjezik
ilaglarin kullanimi ve bobrek hastaliklar: arasinda giiclii bir iliski olmasina ragmen, bu
iliski NSAll'lerden ziyade kombine analjezik ajanlar1 kapsar. NSAIl'lerin kullanimina
baglangictan sonraki 2 hafta i¢inde serum kreatinin seviyelerinde gegici bir yiikselme
stk karsilasilan bir durumdur. Ancak bu durum ila¢ kullamimia devam edilse bile
zamanla normale donmektedir. NSAII kullanimu ile iliskilibobrek hastaligi gelisim risk
faktorleri bobrek hastaligr oykiisii, ditiiretik tedavisi veya hipoalbliminemi ile birlikte

hacim kayb1 ve karaciger hastaliklarin bulunmasidir [153].

Kardiyovaskiiler sistem iizerine yan etkileri: Yiiksek doz NSAII kullanim: dolasan
kan hacmini ve kalp atis hizim1 artirabilir. Ayrica hiperkalemiye bagl
elektrokardiyografi degisiklikleri goriilebilir. Ateroskleroz inflamatuar 6zellikleri olan
bir hastaliktir ve selektif COX-2 inhibitorleri, inflamasyonu inhibe etmeleri yoniiyle
potansiyel olarak anti-aterojenik etkilere sahiptir. Bununla birlikte COX-2
antagonistlerinin vazodilatatdr ve antiagregator etkisi olan prostosiklinin sentezinde
azalmaya neden olmalari, artmis protrombotik aktiviteye neden olabilmektedir.
Aterosklerozlu hastalarda PGI2 yapimi sadece COX-1 yoluyla degil, ayrica COX-2 yolu
ile de gerceklesir. Baska bir deyisle, COX-2 inhibitorleri trombositlerdeki COX-1
inhibe edilmeksizin vaskiiler epiteldeki COX-2'nin inhibisyonu ile PGI2 yapimim
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azaltir. Bu nedenle trombozis ve miyokard infarktiisii olasilig1 konvansiyonel NSAII'

lerle karsilastirildiginda selektif COX-2 inhibitorleri ile artabilir [154].

Pulmoner ve alerjik yan etkiler: Prostaglandinlerin sentezinin engellenmesi
bronkospazma neden olabilir. Salisilik asite duyarli kisilerde daha sik goriilen bir
durumdur. Bronkodilatasyon etkisi olan prostaglandinlerin sentezinin inhibisyonu mast
hiicrelerinin stabilizasyonunun bozulmasina ve histamin gibi vazoaktif aminlerin
salinmasina neden olabilir. Bunun sonucunda astim ndbetleri, tirtiker, serum hastaligi
veya anjioddem gibi istenmeyen durumlar ortaya ¢ikabilir. Bu olaylarda lipooksijenaz
yolagin tiriinleri olan 16kotrien C4 ve lokotrien B4'iin de etkili oldugu diistiniilmektedir.
Salisilik asit ve NSAll'lere bagl birgok alerjik reaksiyon goriilmiistiir. Bunlarn en ¢ok
goriilenleri kasinti, siglik, dokiintii, rinit, asttm semptomlar1 ve anaflaksidir. NSAIl
alerjisinin genel popiilasyonda yaklasik olarak %1 oldugu tahmin edilmektedir. Astim
hastalig1 olanlarin yaklasik %10'unda, NSAII kullanim ile astim sikayetleri artmaktadir.
Eger astimli birlikte kronik siniizit Ve nazal polip varsa, NSAII alerjisis riski %40 artar.
Kronik iirtikeri olan hastalarin deri reaksiyonlarin1 NSAII kullanimu ile kétiilesebilir
[155].

2.3.8.3.Ketamin

Ketamin, klasik bir intraoperatif anestezik olarak bilinir ve NMDA reseptor
antagonistidir. Postoperatif aneljezide diisiik doz ketamin uygulamasi opioid toleransini
ve santral sensitizasyonu azaltmasi yoniiyle kullanimi yayginlagsan bir uygulamadir.
Diisiik doz ketamin uygulamasi, opioid analjeziklerle karsilastirildiginda haliisinasyon,
kognitif bozulma, bas donmesi, bulant1 ve kusma gibi yan etkilerin goriilme oran1 daha

diisiiktiir [133].

2.3.8.4.Tramadol

Tramadol zayif p-agonist aktivitesi sergileyen ve serotonin ve norepinefrin geri
aliimini inhibe eden bir sentetik opioiddir. Tramadol orta dereceli postoperatif agri
tedavisinde yeterli etkinlige sahiptir. Postoperatif analjezide tramadoliin goreceli
olmakla birlikte solunum depresyonu, major organ toksisitesi, gastrointestinal motilite
baskilanmasi gibi yan etkilerinin daha az goriilmesi ve bagimlilik potansiyelinin diisiik

olmas1 gibi avantajlart mevcuttur. Gegcirilmis epileptik nobet hikayesi ve artmis
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intrakraniyal basing durumu olan hastalarda ve monoamino oksidaz alanlarda tramadol

kullanimina dikkat edilmelidir [156].

Santral etkili ajan olan tramadol analjezik etkinligini selektif zayif mi opioid
reseptorlerine olan affinitesiyle gerceklestirmektedir. Analjezik etkinligi morfinin
1/10’una esittir [157]. Tramadol’in merkezi analjezik etkinligine ek olarak periferik

sinirlerde lokal sagladig bildirilmistir. [158].

Tramadol, rasemik karisim yapisindadir ve sadece enantiomer olana gore daha etkilidir.
Tramadol’lin yapisindaki (+) enantiomer, mii reseptorlerini baglar ve serotonin
alimmmin1 inhibe eder. (-) enantiomer yapi ise norepinefrin alinimini inhibe, a2-

adrenerjik reseptorleri stimiile eder [159].

Tramadol, karacigerde metabolize olur ve idrar yoluyla elimine edilir. Aktif metaboliti
olan Odemetil tramadoliin opioid reseptorlerine affinitesi vardir. Odemetil haricindeki
ara Uriinlerin ise farmakolojik olarak aktiviteleri bulunmamaktadir [160]. Tramadol’iin
yar1 omril 6 saat, aktif metaboliti olan odemetilin ise 7,5 saattir. Tavsiye edilen doz, iv
1-2 mg/kg veya oral olarak kapsiil formunda 50-100 mg/4-6 saat, retard formunda ise
100-200 mg/12 saat’dir. Analjezik etki oral alim1 takiben 1 saat i¢inde baslar ve 2-3 saat
icerisinde pik seviyeye ulasir. Analjezik etki siiresi 6 saat, maksimum giinliik doz 400

mg’dir [159].
Yan Etkileri

Tramadol kullanim1 sonucu siklikla goriilen yan etkiler bulanti, kusma, agiz kurulugu,
bas donmesi, sedasyon ve bas agrisidir. Solunum depresyonu goriilme riski morfine
gore daha azdir. Yiiksek dozlarda ayrica kabizlik ve konvulziyon goriilebilir [161].
Kabizlik ve sedasyon diger opioidlere gore ¢ok az goriilen problemlerdir. Tramadoliin
tiim etkinligi nalokson ile geri dondiiriilebilir. Ancak nalokson ndbet riskinde artmaya
neden olabilir. Bagimlilik olusturma potansiyeli diger opioidlere gore ¢ok az olmasina
ragmen kotiye kullanim ve bagimlilik gelisme riski olusabilecegi bildirilmistir.
Tramadol serotonin salmimini engellemesinden dolayr monoamin oksidaz enzim

inhibitori kullanan hastalarda kullanimi 6nerilmemektedir [162].
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2.3.9. Hasta Kontrollii Analjezi (HKA)

Teknolojik gelismeler ile birlikte artik gliniimiize agr1 tedavisinde HKA gibi yontemler
uygulanmaktadir. Klinisyen agri tedavisi yaparken hastanin tedavi sonucu
karsilagabilecegi risklere karsi gilivenligi ile yetersiz agr1 tedavisinin yan etkileri
arasindaki dengeyi korumak zorundadir. HKA’nin etkinliginde kilit faktér hastanin
kontrolii altinda olmasidir. Postoperatif donemde kisiden kisiye degisen farkliliklar
ortadan elimine edebilmek i¢in programlanabilen ve hastanin bizzat kendi kontroliinde
olan bu sistem hastanin anksiyetesini de azaltic1 etkiye sahiptir [110]. Hastalar arasi
genis farkliliktan dolayi, analjezik ihtiyacglari, serum ilag seviyelerindeki degisiklikler ve
uygulamadaki gecikmeler yetersiz postoperatif agr1 tedavisi ile sonuglanir. HKA ile bu

sorunlar ortadan kaldirilabilir [103].

HKA’nin yeterliligini etkileyen faktorler arasinda hastalarin sosyokiiltiirel durumlart,
inanglar1 da etkilidir. Hastalarda uygulanan ilacin bagimliliga, bulanti ve kusmaya
neden olabilecegi gibi bazi kaygilar olusabilir. HKA yontemi ve cihazin kullanimi
preoperatif muayenede hastalara ayrintili olarak anlatilmalidir. Ayrica kullanilan
ilaglarla ilgili olas1 yan etkiler (bulanti, kusma, idrar retansiyonu, kasinti, kabizlik vs.)

hakkinda bilgi verilmelidir [107].

Hasta kontrollii analjezide uygulanabilen ilaglara opioidler, lokal anestezikler,
NSAil’ler, klonidin, ketamin &rnek verilebilir. Bunlar arasinda en sik kullanilan ilag

grubunu opioid analjezikler olusturur [163].
Intraveniz HKA de temel degiskenler:

Yiikleme dozu: Minimum efektif analjezik konsantrasyon (MEAK) hesaplanir. Ilk

analjezi seviyesinin olusturulabilmesi i¢in gereken ila¢ miktaridir.

Bolus doz: Bolus doz ayarlanirken ekin konsantrasyon korunmasina dikkat edilmelidir.
Optimal bolus doz; etkin analjezi saglarken ve yan etkilerin olusum riskini en aza

indiren dozdur.

Kilitli kalma siiresi: Hastanin bolus doz almasi ile baslayan ve hastanin bu
siireicerisinde tekrarlayacagi bolus doz taleplerine cihazin yanit vermeyecek sekilde

kilitlendigi siiredir. Opioidlerde genelde 5-12 dakikadir. Kilit siiresinin gereksiz
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kaygilarla bu siireden daha uzun yada kisa tutulmasi HKA ilkesinden uzaklagmak

anlamina gelir.

Infiizyon: Toplam opioid ihtiyacinin %50 sinden daha az olmasi onerilmektedir.
(%50’den fazlasini boluslar olusturmalidir) [164].

HKA endikasyonlart

Akut agrimin gozlendigi ameliyat, travma gibi durumlar ve agrili girisimlerde eriskinler
endikedir. Bireyin sistemi kullanabilecek entellektiiel kapasiteye ve fiziksel beceriye

sahip olmasi dnemlidir.
HKA kontrendikasyonlari

Hastanin kabul etmemesi, hastanin giivenli kullanimina engel olusturabilecek diizeyde
kognitif ve biligsel yetersizlikler, asir1 uclardaki yas gruplarmna ait hastalar igin
kontraendikedir. Ayrica belirgin metabolik bozukluklar (sepsis), siddetli siv1 elektrolit
bozuklugu, son donemine erigsmis bobrek, karaciger hastaliklari, siddetli KOAH, uyku
apnesi kontrendikasyonlar arasindadir. Bu kontrendikasyonlar kesin degildir. Ozellikle
cocuklarda hangi yastan itibaren kullaniminin uygun oldugu tartigmalidir. Pediyatrik
poplilasyonda 6-9 yas dncesi kullanim1 uygun degildir. Yash hastalarda da unutkanlik,
demans gibi nedenlerden dolay1 kullanimi1 etkin sonuclar verneyebilir. Ancak kesin bir

yas sinirt yoktur [165].

2.3.10.Preemptif Analjezi

“Preemptif Analjezi” kavrami Crile tarafindan ilk kez 1913’te ortaya atilmistir. Crile
genel anestezi uygulanan hastalarda, agriytr  azaltmak i¢in rejyonel bloklarin

uygulanabilecegini sdylemistir [166].

Doku yaralanmas1 sonucu olusan uyarilar sinir sisteminde iki farkli yanitin olugsmasina
neden olurlar. Bunlar; afferent terminallerdeki reseptorlerin esik degerlerinde azalma
(periferal sensitizasyon) ve spinal noronlarin eksitabilitesindeki aktiviteye bagli artis
(santral sensitizasyon) seklindedir. Hiperaljezi, yetersiz agri Kkontroliiniin bir
bulgusudur. Doku hasar1 ile hem hasar bolgesinde hem de saglam c¢evre dokuda
hiperaljezi meydana gelmesiyle agr1 esigi diiser, esik Ustli uyarilara yanit artar ve

spontan aktivite goriiliir [167].
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Sekil 2.14. Agrinin sensitizasyonu [167]

Agrili uyaran sinir sisteminin ardigik uyaranlara yanitin1 sensitize edebilir. Uyari
yogunluguna normal agr1 cevabi sekil 1.14°de gosterilmistir. Burada gii¢lii uyarilar bile
agr1 olarak algilanmamaktadir. Travmatik yaralanmalar egrinin sola kaymasina sebep
olabilir. Bunun sonucunda agrili uyaran olmasi gerekenden daha agrili (hiperaljezi) ve

tipik olarak agrisiz uyaranlarda agri olarak algilanir (allodini).

Preemptif analjezinin tanimi; cerrahi stimiilasyon Oncesi (insizyon vb) uygulamayzi,
sadece cerrahi insizyona bagli santral sensitizasyonu engellemeyi (Or: intraoperatif
donem), ya da cerrahi insizyon ve inflamatuar hasara bagli (intraoperatif ve postoperatif
donem) santral sensitizasyonu engellemeyi icerir [133]. Kisaca analjeziklerin cerrahi
stimiilasyon baglangicindan 6nce uygulanmasi olarak tanimlayabileceg§imiz preemptif
analjezi kavrami agrili uyarana periferal ve santral sinir sisteminin yanitin1 degistirerek

hiperaljezi ve allodiniyi azaltir [168].

Cerrahi kesiden Once yapilan her girisim preemptif anlamina gelmez. Yapilan girisimler
tam ve yeterli degilse santral sensitizasyonu engelleyemeyecektir. Preemptif analjezini
yalnizca intraoperatif donemi kapsamaz. Ciinkii inflamatuar cevap postoperatif
donemde de siirer ve santral sensitizasyonun devamliligini saglar. Maksimum klinik
fayda  postoperatif donemde rahatsiz edici uyaranlarin tam blokaji oldugunda

goriilmektedir [133].



62

Cerrahi sahadan uyarilar gelmeye devam ettigi siire boyunca periferik ve santral
sensitizasyonun da devam edecegi goz oniinde bulundurulmalidir. Bu nedenle preemptif
analjezi ile birlikte postoperatif analjezi dengeli bir sekilde yliriitiilmelidir. Tedavinin
zamanlamasi ve uyari siiresince devamliliginin saglanmasi etkinligi acisindan  en

onemli faktorlerdir [169].

Analjezik Rejimlerin Kargilastinlmasi

A. Cerrahi ve cerrahi

sonrasi inputlar B. Cerrahi sonrasi analjezi
A
4
‘errahi sire [/ Nosiseptor input Mosiseptir input
Hipersensitivite Hipersensitivite

D. Cerrahi dncesi ve

C. Cerrahi dncesi analjezi cerrahi sonrasi analjezi

A
A A Ay
: vt
Mosiseptdr input Nosiseptdr input
Hipersensitivite Hipersensitivite

Sekil 2.15. Preemptif  analjezinin ~ SSS’nin  perioperatif — peryot  boyunca
sensitizasyonunu engellemesinin semasi [169]

Ozet olarak, doku hasar1 ile iliskili agri somatosensoriyel sistemde uzun siireli
modiilasyona yol acar, hem periferik hem de santral agr1 yolaklarinda artmis
uyarilabilirlik goriliir [170]. Deneysel kanitlar gostermektedir ki; agrili uyaranin sebep
oldugu norofizyolojik ve biyokimyasal degisiklikler olustuktan sonra tedaviye
baslamaktansa boyle degisimleri ongormek (“pre-empt”) yani olugsmadan oOnlemek
miimkiindiir ve tercih edilmelidir. Buna uygun olarak, postoperatif agriy1 dnlemek

tedavi etmekten daha etkili olabilir [140].
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Ahiskalioglu ve ark. preemptif analjeziyi de iceren multimodal analjezi tekniklerinin ,
ortognatik cerrahide postoperatif agrinin Onlenmesinde de basarili bir sekilde

kullanilabilecegini s6ylemislerdir [171].

Literatiire bakildiginda Tiiziiner ve ark. 2007, 2011 [172, 173], Nagatsuka ve ark., 2000
[132], Evans ve ark., 1976 [130] ve Precious ve ark.1997 [131] daha oOnce farkli
analjeziklerin, opioid ve non-kombinasyonun opioid analjezikler ve bu ilaglarin
uygulama yolunun, ortognatik cerrahi sonrasi postoperatif agr1 kontroliine etkisini

degerlendirmislerdir.

Preemptif analjezide kullanilan ilaclar:

1- Opioidler,

2- Nonopioid analjezikler

3- Lokal anestezikler

4- ikincil analjezik etkili ilaglar

Bu ilaglar lokal, spinal, epidural, sistemik yollar ya da bunlarin kombinasyonlari

seklinde uygulanabilir.

2.3.11.Deksketoprofen Trometamol

NSAII grubu analjezik, anteinflamatuar ve antipiretik etkinligi olan bir ilagtir. Kimyasal
yapist (S)-ketoprofen trometamol; 2- amino- 2- (hidroksimetil) -1, 3 propanedrol (S)-3-

benzil-alfa metil benzenasetat’dir.

Sekil 2.16. Deksketoprofen trometamoliin kimyasal ve molekiiler yapis1 [174]

Deksketoprofen trometamol, NSAIi’lerden ketoprofenin dekstrorotatuar enantiomerinin
suda ¢ozilinebilen tuzudur. Rasemik ketoprofen, prostoglandin sentezini invitro sartlarda
inhibe etme potansiyeli en yiiksek ajanlardan biridir. (R)-(-) enantiomerinin bdyle etkisi
olmadigindan analjezik ve antienflamatuar etkiler (S)-(+) enantiomerinden

(deksketoprofen) kaynaklanmaktadir [175].
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Deksketoprofen genellikle oral uygulanmakla birlikte rektal, im, iv ve topikal de
uygulanabilir. Gastrointestinal emilimi hizlidir. Deksketoprofenin baslica eliminasyon
yolu glukuronid konjugasyonunu izleyen renal atilmdir. ilacin farmakokinetik

ozellikleri degerlendirildiginde viicutta ila¢ birikiminin olmadig1 gosterilmistir.

Plazma proteinlerine yiiksek diizeyde baglanan (%99) diger ilaglarda oldugu gibi,
dagilim hacminin ortalama degeri 0,25 L/kg’dan diisiiktiir. Eliminasyon yar1 6mrii 1-2,7

saat arasinda degismektedir.
2.3.11.1. Farmakokinetik Ozellikleri

Deksketoprofen rasemik ketoprofen kompozitinin aktif formudur. Nonsteroid anti-
inflamatuvarlarin  enantiomerik olarak saf formlarinin  kullaniminin  rasemik
kompozitlere gore fayda-risk oranini iyilestirdigi, ilacin giiciinii artirdig1 ve toksititeyi
azalttigi kabul edilmektedir [9]. Deksketoprofen yiiksek ¢oziiniirlik saglayan
trometamin tuzu (deksketoprofen trometamol) seklinde gelismistir. Rasemik ketoprofen
bir analjezik, antiinflamatuar ila¢ olarak kullanilir ve en gii¢lii in vitro prostaglandin
sentez inhibitorlerinden  birisidir  [8]. Analjezik etkisini S(+) enantiomer

(deksketoprofen) saglar, buna karsin R(-) enantiomerin analjezik etkisi yoktur [176].
2.3.11.2. Farmakodinamik Etkileri

Deksketoprofen trometamoliin IM yolla verilmesinden sonra doruk konsantrasyonuna
20 dakikada (10 ile 45 dakika arasinda) erisilmektedir. 25 ile 50 mg arasindaki tek doz
icin egri alani altinda kalan alanin hem im hem iv kullanimlardan sonra doz ile orantili
oldugu kanitlanmistir. Cok dozlu farmakokinetik ¢alismalarda son im veya iv
enjeksiyon sonrasinda C max ve egri altinda kalan alan degerlerin tek bir dozun
alinmasindan sonra elde edilenden farkli olmadig1 gézlenmistir. Bu durum viicutta ilag
birikiminin bulunmadigini gostermektedir. Plazma proteinlerine yiiksek diizeyde
baglanan (%99) diger ilaglarda oldugu gibi, dagilim hacminin ortalama degeri 0.25
L/kg’dan diistiktiir. Dagilim yar1 dmrii yaklasik olarak 0.35 saattir ve eliminasyon yari
omrii 1-2,7 saat arasinda degismektedir. Deksketoprofenin baglica eliminasyon yolu

glukuronid konjugasyonunu izleyen renal atilimdir[7, 177].
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2.3.11.3. Kullanim:

Postoperatif agr1 tedavisinde 6nerilen ampul formu her 8-12 saatte bir 50 mg im veya iv
olarak kullanilabilir. Giinliik maksimum doz olan 150 mg’1 asmamak sarti1 ile 6 saat ara
ile kullanilabilir. Iv uygulamas: infiizyon seklinde veya 15 saniyeden uzun bir siirede

yavas iv bolus ile verilebilmektedir[178].
2.3.11.4. Kontrendikasyonlari

e  Aktif kanamasi ya da kanama bozuklugu olan hastalar,

e  Crohn hastalig1 ve iilseratif koliti bulunan hastalar,

e Bronsial astim gegirmis olan hastalar,

e Siddetli kontrol edilemeyen kalp yetmezligi gelismis hastalar,

e Orta ve siddetli bobrek bozuklugu olan hastalar (kreatin klirensi 50 ml/dk altinda),

e  Gebelik ve laktasyon donemlerinde kullanimi kontrendikedir[178].



3. GEREC VE YONTEM
3.1. Calisma Dizaym

Bu klinik ¢alisma tek merkezli, kontrollii, prospektif, ¢ift kor, randomize olarak
planland1. Calisma Erciyes Universitesi Etik Kurul onay1 almarak Erciyes Universitesi
Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz Dis ve Cene Cerrahisi Anabilimdali’nda yiiriitiildii. Tiim
goniillillere calismada kullanilacak ila¢ uygulamalari, cerrahi prosediir, gelisebilecek

yan etkiler ve komplikasyonlar hakkinda bilgi verilerek aydinlatilmig onamlar1 alindu.
3.2. Secim Kriterleri

Géniilliiler Erciyes Universitesi Agiz Dis ve Cene Cerrahisi klinigine iskeletsel sinif 3
ortodontik anomaliye bagli fonksiyon, estetik ve fonasyon sikayetleriyle bagvuran genel
anestezi altinda Le Fort 1 ve BSSO planlanan hastalar arasindan secildi. Her iki cinsten,
18-30 yas arasi, ASA 1, sistemik hastaligi bulunmayan, herhangi bir ilaca kars1 allerjisi
bulunmayan, operasyondan &nceki bir hafta icerisinde NSAII kullanim hikayesi

olmayan toplam 30 hasta ¢alismaya dahil edildi.

ASA 2 ve lzeri, hepatik veya renal fonksiyon bozuklugu olan, noropatik hastalig
bulunan, uzun siireli NSAII veya opioid tiirevi ila¢ kullanan, ilaclara karsi alerjik
reaksiyon hikayesi bulunan, HKA cihazin1 kullanma yetisi olmayan, operasyon Oncesi
bas boyun bolgesinde agri, sislik, inflamasyon belirtileri bulunan, hamile ve emzirme
donemindeki hastalar ¢alismaya dahil edilmedi. Caligmaya dahil edilen 30 hasta
rastlantisal olarak iki gruba ayrildi. Grup I (deksketoprofen trometamol, n=15) ¢alisma
grubu, Grup II (plasebo, n=15) kontrol grubu olarak belirlendi. Calismada ¢ift korliigiin
saglanmasi i¢in preemptif ilag uygulamasi ile postoperatif 6dem ve agr1 degerlendirmesi

farkli kisiler tarafindan yapildi. Operasyon oOncesinde tiim hastalara, postoperatif



67

analjezi ic¢in kullanilacak HKA cihazinin kullanimi ve agri degerlendirmesi i¢in

kullanilacak olan VAS hakkinda bilgi verildi.
3.3. Operasyon Oncesi Ila¢c Uygulamalar:

Islem &ncesi hastalara intravendz kateter yerlestirildi ve klorheksidinli gargara ile oral
antisepsi uygulandi. Grup I’deki hastalara insizyondan 30 dk 6nce preemptif intravenoz
50 mg deksketoprofen trometamol (Arveles 50mg/2mL; UFSA ilag, Istanbul, Tiirkiye);
Grup II’deki hastalara ise intravenodz steril serum fizyolojik uygulandi. Tiim hastalara
operasyon dncesinde 2 gr ampisilin+sulbaktam (Sulcid IM/IV flakon, Ibrahim Ethem
Ulagay ilag Sanayii A.S., Istanbul, Tiirkiye), 2 mg midazolam (Dormicum, Deva
Holding, Istanbul, Tiirkiye), 8 mg ondansetron (Ondaren 4mg/2 mL, Vem ilag, istanbul,

Tiirkiye) intraven6z olarak uygulandi.
3.4. Cerrahi Prosediir

Tiim hastalar Erciyes Universitesi Agiz Dis ve Cene Cerrahisi Hastanesi genel
ameliyathanesinde ayni1 anestezi ekibi tarafindan uyutuldu ve ayni cerrahi ekip
tarafindan opere edildi. Anestezi indiiksiyonu i¢in 1 pg/kg fentanil, 2mg/kg propofol ve
0,6 mg/kg rokuronyum intravendz olarak uygulandi. Indiiksiyondan hemen sonra 8mg
deksametazon intravendz uygulandi. Nasotrakeal entiibasyon sonrasinda anestezi
idamesi, %50 oksijen: %50 hava igerisinde %2 konsantrasyonda sevofluran ile sagandi.
Kanamanin azaltilmasi ve daha iyi bir cerrahi alan saglamak i¢in hipotansif anestezi
yontemi kullanildi. Hipotansif anestezi remifentanil 1mcg/kg yiikleme dozunu takiben
0,5-20 mcg/kg/dk inflizyonu ile ortalama kan basinct 60 mmHg'nin altina diismeyecek
sekilde uygulandi.

Tiim hastalara %2 articaine 80 mg + 1/200.000 epinefrin (Ultracaine %2, ampiil, Sanofi
Aventis, Istanbul, Tiirkiye) ile mandibulada bilateral bukkal, inferior alveolar ve lingual
sinir blok anestezileri, maksillada bilateral bukkal lokal infiltratif ve posterior superior
alveolar blok anesteziler yapildi. Le fort 1 osteotomisi Bell WH [179] yontemi ile
gerceklestirildi. 15-25 nolu disler arasinda cilt kalemiyle insizyon hatti ¢izilerek koterle
vestibiil sulkusta horizontal insizyon yapildi. Mukoperiostal flep bilateral infraorbital
foramenler, apertura priformis, zygomaticomaksiller ve pterygomaksiller butress agiga

cikarilacak sekilde kaldirildi. Nazal mukoza elevasyonu sonrasi piezocerrahi testere
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kullanilarak Le Fort 1 kemik kesisi yapildi. Osteotomlar ile pterygoid plaklar, nazal
septum ve lateral nazal duvarlar ayrildi. Maksilla spreader ve hook yardimiyla
downfracture yapilarak tesiyer ile hareketlendirildi. Maksillla, ameliyat Oncesinde
hazirlanan splint kullanilarak planlanan yeni konumuna getirildi ve bu yeni konumunda
cift tarafli apertura piriform ve zigomatik butres bolgelerinde titanyum mini plak ve
monokortikal vidalar kullanilarak fiksasyon saglandi. BSSO, Hunsuck [180]
modifikasyonuna gore gerceklestirildi. Elektrokoter ile bilateral olarak oblik sirt
boyunca 6 nolu dislerin meziyaline kadar uzanan insizyon yapildi. Genis mukoperiostal
flep her iki tarafta medialde lingulaya kadar, lateralde ise korpus ve angulusun lateral
yiizeyleri ortaya g¢ikacak sekilde eleve edildi. Cift tarafli horizontal medial korteks
kesisi, eksternal oblik sirt1 takip ederek oblik kesi ve oblik sirtin bittigi yerden vertikal
kemik kesisi Lindeman bur ile yapildiktan sonra ¢eki¢ ve osteotomlar ile osteotomi
tamamlandi. Seperatdér ve border ayract yardimiyla sagital split gergeklestirildi.
Mandibula ameliyat 6ncesi hazirlanan splint kullanilarak planan yeni konumuna alindi
ve elastikler ile intermaksiller fiksasyon uygulandi. Fiksasyon i¢in mini plak ve

titanyum monokortikal vidalar kullanildu.

Ameliyat siireleri, ameliyat i¢i total kanama miktar1 ve introperatif komplikasyonlar
kaydedildi. Operasyon sonunda hastalara 2 mg neostigmine (Neostigmin ampiil, 0,5
mg/mL; Adek, Samsun, Tiirkiye), 1 mg atropine (AtropinSiilfat ampiil, 0,25 mg/mL;
Galen, Istanbul, Tiirkiye) intravendz yol ile uygulanarak kas gevsetici etkisi geri
cevrildi ve ekstiibe edildi. Anestezi siiresi ve anestezi ile alakali komplikasyonlar ayrica
kaydedildi. Hastalara 6dem kontrolii i¢in dudak, yanak ve submandibular alanlari

igerecek basingli elastik flasterler uygulandi ve hastalar yatakli serviste takibe alindi.
3.5. Operasyon Sonrasi Bakim Uygulamalari

Operasyon sonrasi analjezi i¢in ilk 24 saat hasta kontrollii agr1 kesici pompasi cihazi ile
birincil analjezik olarak tramadol (Contramal 100 mg ampiil, Abdi Ibrahim ilag,
Istanbul, Tiirkiye), ek analjezi ihtiyac1 duyuldugunda intravenéz 1000 mg parasetamol
(Perfalgan 10 mg/mL 100 mL flakon, Bristol-Myers Squibb ilaglari, istanbul, Tiirkiye)
12 saatte 1 kere olacak sekilde kullanildi (sekil 3.1). HKA cihaz1 tramadol yiikleme
dozu 50 mg, bolus doz 10 mg, kilitli kalma siiresi 30 dk, bazal inflizyon “0” olacak

sekilde kilitlendi. Yatakli servise gelen hastanin vital bulgular1 ve genel durumu
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degerlendirildikten hemen sonra hasta HKA cihazina baglandi ve tramadol yiikleme
dozu uygulandi. Operasyon sonrasi 1. giinden itibaren tiim hastalara hastanede yattig1
stirece analjezik olarak intravenoz 50 mg deksketoprofen trometamol (Arveles
50mg/2mL; UFSA ilag, istanbul, Tiirkiye) 12 saatte 1 kere olacak sekilde, ek analjezi
ihtiyact oldugunda ise intravenéz 1000 mg parasetamol 12 saatte 1 kere olacak sekilde
uygulandi. Taburculuk sonrasinda ise gilinde ikiz kez olacak sekilde 25 mg oral
deksketoprofen (Arveles 25 mg tablet; UFSA ilag, Istanbul, Tiirkiye) recete edilmistir.
Odem kontrolii igin hastalara ilk 24 saat buz akiileri yardimiyla soguk uygulamasi

yapildi (Sekil 3.1).

Ameliyat sonras1 intravendz 1000 mg sefazol (Cezol, Deva Holding, Istanbul, Tiirkiye),
giine 2 kere uygulandi. Deksametazon ameliyat sonrasi 1. giin 3 kere 4 mg, ameliyat
sonras1 2. giin 2 kere 4 mg, ameliyat sonrast 3. giin 1 kere 4 mg olarak uygulanarak
sonlandirildi. htiyag halinde antiemetik olarak intravenéz 4 mg ondansetron (Ondaren
4mg/2 mL, Vem ilag, Istanbul, Tiirkiye), intravendz 40 mg omeprazol (Losec 40 mg

flakon, AstraZeneca, Istanbul, Tiirkiye) kullanildi.

Sekil 3.1. HKA cihazi kullanim1 ve postoperatif buz uygulama
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3.6. Agr1 Degerlendirmesi

Olgularin postoperatif takip ve degerlendirmeleri, gruplar1 bilmeyen (kor) arastirmaci
tarafindan yapildi. Agr1 degerlendirmesi i¢cin 10 cm VAS kullanildi (Sekil 3.2.). Bu

skalada “0” degeri hi¢ agr1 olmadigini, “10” degeri maksimum agr1 degerini

gostermektedir.
Visiiel Analog Skala (VAS)
e r . r &rrr 11
¢ rr r rrr rrri
0o 1 2 3 4 5 o6 7 8 9 10
Agr vok Agn siddetli

Sekil 3.2. VAS skalasi

Agn degerlendirilmesi i¢in hastalara operasyon sonrast 1,3,6,9,12,24 saatlerde VAS
skala degerleri soruldu ve kaydedildi. Hastalarin postoperatif 24 saatlik toplam tramadol
dozu, ek analjezik gereksinimi, ek analjezik yapilma zamanlar1 kaydedildi. Bulanti,
kusma, dokiintii, kasint1 gibi komplikasyonlar kaydedildi. Haslararin kusma miktari

Olgekli kaplar yardimiyla 6l¢iilerek ml deger olarak kaydedildi.
3.7. Odem degerlendirmesi

Operasyon sonras1 6dem degerlendirmesi i¢in 3dMD Face System (3dMD, ATLANTA,
GA, USA) kullanildi. Goriintiiler hastalar maksimum interkiispidasyonda, dudaklar
serbest ve gozler acik sekildeyken ayni klinisyen tarafindan alindi (Sekil 3.3).
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Sekil 3.3. 3dMD Face Sistemi ile 3 boyutlu fotograflarin alinmasi

3D goriintiiler operasyon 6ncesi 1. giin (Tp), operasyon sonrasi 1. giin (T1), 3. giin (T3),

7. giin (T7), 2. hafta (Ts), 3. hafta (T21), 1. ay (T30), 3. ay (T90)’da alind: (Sekil 3.4).

Sekil 3.4. Postoperatif 3 boyutlu goriintiilerin alinma zamani

3D goriintiilerin islenmesi

3dMD Vultus Software (3dMD, ATLANTA, GA, USA) isimli program kullanilarak
goriintiilerin islenmesi ve analizi gerceklestirildi. Alinan 3D goriintiiler {izerindeki

degrelendirme alani disarisinda kalan kisimlar c¢ikarildiktan sonra goziin medial ve
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lateral kantusu, nasion, tragus, noktalar1 isaretlendi ve operasyon Oncesi ile sonrasi
gorlntiiler birbiri iizerine ¢akistirildi (Sekil 3.5). Sislik dlgiimleri i¢in referans olarak

90.giin alinan goriintii kullanildi.

e

Sekil 3.5 3 boyutlu goriintiilerin ¢akistirilmasi

3dMD Vultus Software (3dMD, ATLANTA, GA, USA) isimli programin iki yiizey
arasindaki hacim farkim1 6lgme 6zelligi kullanilarak cakistirilan iki goriintli arasindaki

hacim fark1 6l¢iildii (Sekil 3.6).
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Sekil 3.6. Hacim Degerlendirmesi

Ayrica yazilimdaki tek yiizeyde hacim 6l¢gme o6zelligi kullanilarak tiim goriintiiler
tizerinde hacim ol¢iimii gerceklestirildi. Tiim zamanlarda yapilan sislik Slgiimleri ile
referans olarak kabul edilen 90.giin’de Olgiilen sislik arasindaki hacim farki
hesaplanarak kisilerin sislik miktarlart hacim ve alan cinsinden hesaplandi. Sisligin

zaman icerisindeki seyride degerlendirildi (Sekil 3.7).
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3.8. listatistiksel Analiz

Verilerin normal dagilima uygunlugu histogram, q-g grafikleri ve Shapiro-Wilk testi ile
degerlendirildi. Varyans homojenligi Levene testi ile test edildi. Ikili gruplar arasi
karsilastirmalarda nicel degiskenler i¢in bagimsiz iki Orneklem t testi ve Mann-Whitney
U testleri kullanildi. Nicel degiskenler arasindaki iliski Spearman korelasyon analizi ile
degerlendirildi. Kategorik verilerin karsilastirmalarinda Pearson xz analizi kullanildi.
Zamana gore karsilastirmalarda Friedman testi kullanildi. Coklu karsilagtirmalar igin
Dunn testi kullanildi. Verilerin analizi TURCOSA (Turcosa Analitik Ltd Co, Tiirkiye
www.turcosa.com.tr) istatistik yaziliminda gerceklestirildi. Anlamlilik diizeyi p<0,05

olarak kabul edildi.



4. BULGULAR

Erciyes Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz Dis ve Cene Cerrahisi Kliniginde

Iskeletsel Klas 3 anomaliye bagli fonksiyonel ve estetik bozukluklarm diizeltilmesi i¢in,

genel anestezi altinda Le fort 1+BSSO ameliyati planlanan, 18-33 yas araligindaki,

ASA T olan 30 olgu ¢aligmaya dahil edildi. Olgulardan 2’si intraoperatif komplikasyon,

1’1 postoperatif takiplerinde yogun bakim ihtiyact dogmasi, 1’i postoperatif 7. glinde

tekrar ameliyat olmasi, 6’s1 postoperatif takiplerine gelmemesi, 2’si HKA cihazinin

bozulmas1 nedeniyle, toplamda 12 olgu calisma dis1 birakildi. Calisma dis1 birakilan

olgular yerine calismaya dahil edilme kriterlerine uyan randomize 12 yeni olgu dahil

edildi.
4.1. Demografik Bulgular
Olgularin demografik 6zellikleri Tablo 4.1°de gosterilmistir.

Tablo 4.1. Demografik veriler

Gruplar
Grup | Grup Il
Degisken p
(Deksketoprofen) (Plasebo)
(n=15) (n=15)
Cinsiyet
Erkek 6(40.0) 3(20.0)
Kadmn 9(60.0) 12(80.0) o4zt
Yas (yil) 21.0742.22 20.20+3.73 0.445
Agirhk (kg) 62.53+10.43 70.00+£10.68 0.063

Veriler ortalamazstandart sapma ve n(%) olarak ifade edilmistir.
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Grup I’de hastalarin cinsiyet dagilimi incelendiginde 6 erkek, 9 kadin, Grup II’deki
cinsiyet dagilimi incelendiginde 3 erkek 12 kadin olgunun yer aldigi belirlendi. Grup
I’de hastalarin yas ortalamasi 21,07 + 2,22, Grup II’de hastalarin yas ortalamasi
20,2+3,73 olarak belirlendi. Grup I’ de hastalarin agirliklarinin ortalamasi 62,53+10,43,
Grup I’ de ise 70,00£10,68 idi. Yapilan karsilagtirmalar sonucunda demografik
verilerin benzer oldugu ve gruplar arasinda istatistiksel bir farkliligin olmadigi saptandi
(p>0,05). Gruplardan bagimsiz olarak cinsiyet ve yas degiskenlerine gore postoperatif
24 saatlik tramadol tiiketimi ve VAS degerleri incelendiginde istatistiksel olarak anlaml

iligki bulunmadi (p>0,05)
Operasyon ile ilgili Bulgular

Operasyon ile ilgili bulgularin ortalama degerlerinin gruplar arasi karsilastirmast Tablo

4.2°de gosterildi.

Tablo 4.2. Operasyon ile ilgili degiskenlerin gruplar arasi karsilastirilmas.

Gruplar
Degisken Grup | Grup 11 D
(Deksketoprofen) (Plasebo)
(n=15) (n=15)
Ust Cene Ilerletme (mm) 4.90+1.39 4.40+1.55 0.187
5.0(4.0-6.0) 4.0(4.0-5.0) '
Ust Cene Gomme (mm) 1.53+1.42 1.97+1.78 0.512
1.0(0.0-2.0) 2.0(0.0-3.0) '
Alt Cene Geriletme (mm) 3.93+1.53 3.40+1.26 0217
4.0(3.0-4.0) 3.0(2.5-4.0) '
Total aktivasyon miktar: 8.83+2.50 7.80+2.43 0.148
hareket (mm) 8.5(7.0-10.0) 7.5(6.0-8.5) '
Intraoperatif Kanama (ml) 330.0+170.38 312+160,63 0.744
300.0(230.0-400.0) 300.0(180.0-360.0) |
Ameliyat Siiresi (dk) 267.67£25.27 278.67£29.79 | 0.285
Kusma (ml) 133.33+176.94 96.67+£139.47 0.713
50.0(0.0-300.0) 50.0(0.0-150.0) '
Veriler ortalamazstandart sapma ve ortanca (1.¢eyrek-3.¢eyrek) olarak ifade

edilmistir.

Gruplar arasindaki iist ¢ene ilerletme miktari, list ¢ene gomme miktari, alt ¢ene
geriletme miktari, total hareket miktari, ameliyat siiresi ve intraoperatif kanama

degerlerinin ortalamalar1 karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi
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(p> 0,05). Ayrica postoperatif kusma agisindan da iki grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farkin olmadigi tespit edildi (p> 0,05).

Agr1 Bulgulan

Tablo 4.3. VAS ortalamalarinin zamana gore ve gruplar arasi karsilastiriimasi

Grup
Degisken Grup | Grup 11 p
(Deksketoprofen) (Plasebo)
(n=15) (n=15)
1.saat VAS 45.33+27.22 61.33+21.34 0.202
50.0(20.0-70.0) 50.0(50.0-80.0)* |
3.saat VAS 24.33+19.35 54.67+16.85
30.0(0.0-35.0) ® 50.0(40.0-70.0)? <0.001
6.saat VAS 20.67+21.54 30.04+22.68 0.250
10.0(0.0-40.0)" 30.0(10.0-50.0)° | ™
9.saat VAS 22.67+18.69 30.67+20.86
20.0(0.0-40.0) ® 30.0(10.0-50.0)° | 939
12.saat VAS 20.67+22.51 26.0+20.98
10.0(0.0-40.0) 30.0(0.0-40.0)> | ©-°67
24.saat VAS 18.67+15.05 24.67+24.75
20.0(0.0-30.0)® 30.0(0.0-40.0) 0.624
24.saat VAS ortalamasi 25.36+12.57 37.86+13.68 0013
24.1(15.0-35.0) 36.6(25.0-48.3) '
*
P 0.025 <0.001

Veriler ortalama + standart sapma, ortanca (1.¢eyrek-3.¢eyrek) olarak ifade edilmistir. Ayni siitunda yer
alan ayni harfler zamanlar arasi benzerligi, farkli harfler zamanlar arasi1 farklilig1 gostermektedir. p*
zamana gore anlamlilik degeri.

VAS ortalama degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmast incelendiginde 3.saat VAS
ortalama degerleri ile 24 saatlik ortalama VAS degerleri haricindeki degiskenlerin
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark gostermedigi belirlendi (p>0,05) (Tablo
4.3). 3. Saat VAS ortalama degerlerinin grup I (deksketoprofen)’de grup II (plasebo)’ye
gore istatiksel olarak anlamli derecede daha diisiik oldugu tespit edildi (p<0,001). 24
saatlik ortalama VAS degeri de calisma grubunda kontrol grubuna gore istatiksel olarak
anlamli derecede daha diisiik bulundu (p=0,013). VAS ortalamalarinin zamana gore
karsilastirmalari incelendiginde grup I’de 1.saat VAS ortalama degerlerinin 6.saate gore
istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu tespit edildi (p=0,025). Grup II’de

ise 1.saat ve 3.saat VAS ortlama degerlerinin diger zamanlarda alinan VAS degerlerine
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gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek oldugu tespit edildi (p<0,001). VAS
ortalamalarinin gruplardan bagimsiz ve grup igerisindeki degerlerinin zamana gore seyri
sirastyla Sekil 4.1 ve Sekil 4.2°de gosterilmistir. VAS ortalamalarinin zmaan gore seyri
incelendiginde tiim zamanlarda grup I’de grup II’ye gore diisiik degerlerin gozlendigi
goriildli. En yiiksek agr1 skorlariin postoperatif 1. ve 3.saatlerde goriildiigii, zamanla
agrinin azaldig1 ancak postoperatif 9.saatte tekrar bir yiikselme gosterdikten sonra

azalmaya devam ettigi goriildii.

Gruplardan Bagimsiz Zamana Gore VAS Ortalamalan
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Sekil 4.1. Gruplardan bagimsiz zamana gore VAS ortalamalar grafigi
Gruplarin Zamana Goére VAS Ortalamalarinin Karsilastirilmasi
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Sekil 4.2. Gruplarin ortalama VAS degerlerinin zamana gore karsilastirilmasi
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Hastalarin postoperatif 24 saatlik tramadol tiiketimi, ek analjezik (parasetamol) ihtiyaci
ve dozunun gruplar arasindaki karsilastirilmasi Tablo 4.4°te verildi.

Tablo 4.4. Postoperatif 24 saatlik tramadol tiikketimi, ek analjezik ihtiyac1 ve dozunun
gruplar arasi karsilagtirilmasi.

Grup

5 Grup | Grup Il

Degisken (Deksketgp rofen) (PIasFe)bo) P
(n=15) (n=15)

Tramadol tiiketimi (mg) 109.90+35.54 148.17+45.13 | 0.015
flk ii¢ saat icin ek analjezik 133,33+351,86, 266,67+457,74 | ) a0s
(parasetamol) dozu (mg) 0.0(0.0-0.0) 0.0 (0.0-500.0) ’
flk 3 saat icin ek analjezik
ihtiyaci (Parasetamol)
Yok 13 (86,7) 11 (73,3) 0.361
Var 2 (13,3) 4 (26,7) ’
24 saatlik ek analjezik
ihtiyaci (Parasetamol)
Yok 7(46.7) 7(46.7) 0.999
Var 8(53.3) 8(53.3)
Veriler ortalama+standart sapma, ortanca (1.¢eyrek-3.¢eyrek) ve n(%) olarak ifade edilmistir.

Grup I’ de postoperatif 24 saatlik ortalama tramadol tiiketiminin grup I’ye gore
istatistiksel olarak anlamli derecede az oldugu testpit edildi (p=0,015). Gruplarin
tramadol tiiketim grafigi Sekil 4.3’te gosterildi.

Sekil 4.3. Gruplarin tramadol tiiketim grafigi
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Postoperatif ilk 3 saatlik ve 24 saatlik toplam ek analjezik ihtiyact ve dozunun gruplar
arasinda istatistiksel olarak degismedigi belirlendi (p> 0,05).
4.2. Odem Bulgular

Olgularin ¢akistirma yontemi ile Olcililen postoperatif 6dem ortalama degerlerinin

gruplar arasi karsilastirilmasi Tablo 4.5’te verildi.

Tablo 4.5. Cakistirma yontemi ile 6lgiilen postoperatif 6dem ortalama degerlerinin
gruplar arasi karsilastirmasi

Grup
Degisken Grup | Grup 11 p
(Deksketoprofen) (Plasebo)
(n=15) (n=15)
to-too (CC) 12.38+19.17 17.01£28.40 0.913
13.66(5,64-24,00) 17,50 (12,82-35,47) ’
t1-too (CC) 83.26+37.42 88.64+29.19 0.345
69,55 (53,83-112,03) 83,45 (69,60- 99,53) ’
ta-too (CC) 84.55+32.48 90.75+29.09 0.486
86,58 (57,59-98,30) 89,77 (71,98- 99,24) ’
t7-tog (CC) 56.54+22.36 66.55+33.34 0.436
48,46 (43,02-63,31) 64,37(43,53-76,88) ’
t14-tgo (CC) 35.77+15.66 43.17+£24.07 0.486
31,09 (26,70-45,01) 36,47(28,39-46,89) ’
tr1-Tog (CC) 19.31+£11.93 24.12+15.58 0.305
16,28(13,31-20,09) 24,59(12,67-30,34) ’
t30-1gp (CC) 10.63+6.36 8.71+£9.24 0.187
8,99(6,48-12,47) 4,09(2,67-13,56) ’

Veriler ortalamatstandart sapma, ortanca (1.¢eyrek-3.¢eyrek) olarak ifade edilmistir.

Olgularin tek yiizeyde hacim 6lgme yontemi ile Olciilen postoperatif 6dem ve yiizey
alani ortalama degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi sirasiyla Tablo 4.6 ve 4.7°de

verildi.
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Tablo 4.6. Postoperatif 6dem ortalama degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi

Grup
Degisken Grup | Grup 11 p
(Deksketoprofen) (Plasebo)
(n=15) (n=15)
to-tgo (CC) 7.69+21.93 17.63+20.51 0202
7,08 (-7,38 — 21,26) 16,27 (9,75 — 29,30) !
t1-tgo (CC) 60.63+25.30 58.96+25.44 0.902
66,68 (43,34 — 74,71) 61,89 (37,97 - 75,59) | '
t3-tog (CC) 66.72+25.78 69.88+28.61 1
72,90 (48,07 — 83,95) 58,43 (50,4 — 86,01)
t7-tgo (CC) 40.87+21.40 54.07+25.66 0.174
40,47 (26,38 — 292,01) 48,11 (37,93 — 65,88) ’
t14-too (CC) 29.56+20.63 33.73+14.35 0305
23,36 (12,51 — 18,14) 35,14 (23,00 - 41,32) | =
to1-to (CC) 17.42+12.58 18.53+11.14 0.806
14,23 (9,96 — 22,61) 13,93 (9,67 — 29,03) !
t30-1go (CC) 10.57£8.52 8.524+7.14 0486
7,41 (5,17- 15,38) 5,67 (3,51 — 12,83) !
Veriler ortalamatstandart sapma, ortanca (1.ceyrek-3.ceyrek) olarak ifade edilmistir.

Iki farkli yontem ile dlgiilen postoperatif 6dem ortalama degerleri agisindan gruplar

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

Tablo 4.7. Postoperatif yiizey alani ortalama degerlerinin gruplar arasi karsilastirilmasi

Grup
Degisken Grup | Grup Il D
(Deksketoprofen) (Plasebo)
(n=15) (n=15)
a0-a90 (cm?) 7.56+9.83 8.83+6.71 0.967
7,54 (5,91 — 13,58) 10,38 (43,34 — 14,08) '
al-a90 (cm?) 23.14+8.29 24.24+10.42 0.935
23,43 (19,91 — 26,97) 24,13 (16,71 — 28,61) '
a3-a90 (cm?) 25.54+7.40 25.3149.97 0,512
28,66 (21,63 — 30,89) 22,26 (19,90 — 28,43) '
a7-a90 (cm?) 17.5246.60 19.19+9.64 0.967
18,16 (12,50 — 23,57) 15,52 (13,88 — 22,01) '
al4-a90(cm?) 12.50+6.27 14.28+6.68 0.567
10,58 (8,21 — 19,17) 12,28 (11,49 — 18,58) '
a21-a90 (cm?) 7.86+3.76 8.40+5.75 1
8,19 (4,86 — 10,18) 8,63 (3,25 — 10,62)
a30-a90 (cm?) 4.63+3.02 4.97+3.72 0.683
3,89 (1,98 — 6,76) 3,06 (1,99 — 8,51) ’

Veriler ortalama+standart sapma, ortanca (1.¢ceyrek-3.ceyrek) olarak ifade edilmistir.
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Postoperatif ylizey alanit ortalama degerleri acgisindan gruplar arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05).

Postoperatif 6demin zamana goére seyri sekil 4.4’te gosterildi. Her iki gruptada
maksimum sisligin postoperatif 3.giinde goriildiigii gozlemlenmistir. Postoperatif 1.ayda
deksketoprofen grubunda 6demin %87,42°sinin, plasebo grubunda ise %90.4’iiniin
kayboldugu goriildi.

Postoperatif Odemin Zamana Gére Seyri

100
90
80
70
60
50
40
30
20

10

t0-t90 t1-t90 t3-t90 t7-t90 t14-190 t21-t90 t30-t90

=@=—Deksketoprofen ==@==Plasebo

Sekil 4.4. Cakistirma yontemiyle 6lciilen postoperatif 6dem degerlerinin zamana gore
seyri
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4.3. Korelasyon Bulgulari

3.saat VAS, 24 saat’lik ortalama VAS, postoperatif 24 saatlik tramadol tiiketim miktari,
postoperatif maksimum o6dem (T3-T90), iist ¢cene gdmme miktar1 degiskenlerinin

korelasyon analizi Tablo 4.8’de verildi.

Tablo 4.8. 3.saat VAS, 24 saatlik ortalama VAS, postoperatif 24 saatlik tramadol tiiketim miktart,

postoperatif maksimum 6dem (T3-Tgg) degiskenlerinin iligki sonuglart

Degiskenler 2 ant Ortalama Cli;te C3-C90
' 24 saatlik | Tramadol | T3-T90 x
VAS GoOomme
VAS .
miktari
3. saat VAS 1
24 saatlik
ortalama 0.814*** | 1
VAS
Tramadol | o150 | 9029 1
T390 -0.094 |0.089 0.153 1 0,014
Ust Cene 1
Goémme -0,037 0,183 0,437** -0,15
miktari
C3-C90 0,069 0,245 0,240 0,563** 0109 1

*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001

3.saat VAS degerleri ile 24 saat’lik ortalama VAS degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli korelasyon bulunmustur (p<0,01). Ayrica iist ¢ene gdmme miktar1 ile
postoperatif 24 saatlik tramadol tiiketimi arasinda istatistiksel olarak orta dereceli ve

pozitif yonlii korelasyon oldugu tespit edildi (p<0,01).

3.saat VAS, 24 saatlik ortalama VAS, postoperatif 24 saatlik tramadol tiiketim miktari,
postoperatif maksimum 6dem (T3-T90) degiskenlerinin gruplarin kendi igerisindeki

korelasyon analizleri Tablo 4.8’de verildi.
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Tablo 4.9 3.saat VAS, 24 saatlik ortalama VAS, postoperatif 24 saatlik tramadol tiiketim miktart,
postoperatif maksimum ddem (T3-T90) degiskenlerinin gruplarin kendi igerisindeki iligki sonuglari

Degiskenler 3.vas Ortalama 24 Tramadol T3-T90
Plasebo

3.vas 1

Ortalama 24 0.767** 1

Tramadol -0.419 -0.439 1

T3-T90 -0.216 0.016 0.365 1
Deksketoprofen 3.vas Ortalama 24 Tramadol T3-T90
3.vas 1

Ortalama 24 0.811** 1

Tramadol -0.129 -0.077 1

T3-T90 0.106 0.234 -0.065 1
*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001

3.saat VAS degerleri ile 24 saat’lik ortalama VAS degerlerinin grup igi

degerlendirmeleri araslarinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulundugu tespit

edildi (p <0,001).

Postoperatif maksimum 6dem (T3-T90) ile agirlik, ameliyat siiresi, intraoperatif kanama

miktarlarinin korelasyon analizleri Tablo 4.9 da verildi.
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Tablo 4.10. Postoperatif 3. Giin 6dem miktar1 ile agirlik, ameliyat siiresi, total
intraopetatif kanama degiskenlerinin iliski sonuglar

Degiskenler t3-too
Agirhk 0,366*
Ameliyat siiresi 0,518**
intraoperatif kanama 0,383*

*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001

Postoperatif maksimum 6dem degerleri ile hastalarin agirliklart ve intraoperatif kanama
miktar1 arasinda pozitif yonlii zayif korelayon oldugu tespit edildi (p<0,05). Ayrica
maksimum sislik ile ameliyat siiresi arasinda ise orta dereceli pozitif yonlii korelasyon

oldugu goriildii (p<0,01).




5. TARTISMA VE SONUC

Ortognatik cerrahi, dentofasiyal deformiteleri diizeltmek amaciyla siklikla yapilan
invaziv, major cerrahi operasyonlarini kapsamaktadir [10]. Bu amagla en sik yapilan
cerrahi islem alt ¢enede uygulanan BSSO ve iist ¢enede uygulanan Le Fort I
osteotomisidir. Ortognatik cerrahiden sonra sik goriilen sekeller agri, sislik, bulanti,
kusma, trismus, sosyal ve fonksiyonel yetersizliktir [30, 31]. Sislik haricindeki tiim bu
semptomlar genellikle postoperatif 1-2 hafta i¢erisinde diizelir [32]. Ortognatik cerrahi
sonrast hasta memnuniyetini etkileyebilen faktorler hakkinda yapilan calismalarda
ozellikle postoperatif agri, 6dem, his kaybi, hasta beklentileriyle operasyon sonucu
arasindaki fark ve postoperatif konugma sorunlari diisitk memnuniyetin belirtileri olarak
gosterilmistir [33-37]. Cift ¢ene cerrahisi, BSSO ve Le Fort I osteotomisini igeren, iyi
bilinen bir ortognatik cerrahi prosediirdiir. Bununla birlikte, ¢ene ve yiiz cerrahisi
prosediirleri arasinda en yiiksek agriya sebep olan miidahalelerden birisidir [132].
Sadece cerrahi insizyon degil ayni zamanda lingual, inferior ve superior alveolar
sinirlerin yaralanmasi, cerrahi alanda gelisen inflamasyon, kas ve kemik yapilarinin
adapte olmasindan kaynaklanan kas gerginligi ve amaliyat sirasindaki retraksiyondan
kaynaklanan c¢evre dokularin hasari BSSO ve Le Fort I osteotomisinde siddetli agr1 ve
O6dem goriilmesinin sebeplerindendir [173]. Niederhagen ve ark., ortognatik cerrahi
islemlerinin ¢ene yiiz cerrahisi islemleri arasinda en agrili miidahaleler oldugunu
bildirmistir [129]. Cift c¢ene cerrahisi sonrasinda, genellikle opioid ilag tedavisi
gerektiren, ortadan siddetliye varan postoperatif agr1 gozlenir [30, 31, 128]. Ortognatik
cerrahi sonrasi agrinin hastalarin en ¢ok yakindigi durum oldugu bildirilmistir [131].
Postoperatif agri ve 6dem yeterli diizeyde kontrol altina alinamazsa; iyilesmede
gecikme, hastanin hospitalizasyon ihtiyacinda artma, hospitalizasyon siiresinde uzama,
tedavi maliyetlerinde artma ve hasta memnuniyetinde azalma gibi olumsuz durumlar
goriilebilir. Neal ve ark. ortognatik cerrahinin gecici komplikasyonlarindan biri olan

O0demi, hastalarin bu cerrahi miidahaleye kars1 olan algilarin1 etkileyebilen bir faktor
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olarak belirtmislerdir [37]. Bas ve boyun cerrahisi ile iligkili inflamatuar yanit1 kontrol
etmek icin cesitli yontemler tanimlanmis ve kullanilmistir. Bunlar arasinda NSAII’ler
[131, 132, 150, 173, 181], kortikosteroidler [48-52, 182], proteolitik enzimler-sistemik
enzim terapisi [53], diisiik doz lazer terapisi [43, 54, 55], manuel lenf drenaji (MLD)
[56] gibi tedavi yontemleri yer almaktadir. Ayrica maksillofasiyal cerrahide, basingh
bir sekilde bolgeye uygulanan elastik bandajlar, buz uygulamalar1 [57], drenlerin
yerlestirilmesi ve hiloterapi [57-59] gibi fiziksel yontemler de uygulanmaktadir.
Postoperatif agrinin kontroliiniin saglanmasi erken mobilizasyon, kisalmis hastanede
kalim siiresi, azaltilmis hastane maliyeti, artmig hasta memnuniyeti saglar [183].
Gilinitimiizde ortognatik cerrahi sonrasi analjezi i¢in kabul gérmiis veya onaylanmisg
kesin protokoller mevcut degildir. Cift ¢cene cerrahisinde postoperatif analjezi saglamak
icin steroidler [52, 184], hasta kontrollii analjezi yontemi [131, 185] ile birlikte
opioidler, NSAIl’ler [173], NSAIl’ler ile lokal anesteziklerin kombinasyonu [132],
antiemetikler [186], antiepileptikler [171, 187], sinir bloklar1 [188, 189] gibi birgok ilag
ve yontem kullanilmaktadir. Ortognatik cerrahi islemlerde postoperatif agri
yonetiminde, hastalarda olusabilecek bagimlilik ve asir1 sedasyon korkusu nedeniyle
uygun narkotik ilaglarmm kullanimindan kaginilmaktadir [190]. Postoperatif agri
yonetiminde asil amag yeterli analjezi saglarken yan etkilerin goriilme riskini azaltacak
minimal ilag dozunu kullanmaktir[119]. Ancak tiim hastalar i¢in standart bir tedavi
yontemi olmadigi gibi yan etkilerden arindirilmig ideal bir ilag veya yontem heniiz
kesfedilememistir [119]. Deneysel ¢alismalarda cerrahi yaralanmadan 6nceki analjezik
uygulamanin omurilikte travma sonrast hassasiyeti ve sekonder hiperaljeziyi
azaltabildigi gosterilmistir. Agrili bir uyarandan sonra analjezik tedaviye baslanirsa;
periferik asir1 duyarlilik, merkezi sinir sistemi hipereksitabilitesi gelisebilir ve bu
vakalarin postoperatif agr1 tedavisinde zorluklar yasanabilir [191]. Multimodal analjezi,
nosiseptif ve merkezi stimiilasyonun neden oldugu agriy1 yonetmek igin tercih edilen
yontemdir. Multimodal analjezi yontemlerinden biri olan preemptif analjezinin amaci,
agr stimiilasyonuna bagli gelisen periferik ve merkezi sensitizasyonu inhibe ederek
agrinin algilanmasini onlemektir [192]. Ayrica preemptif analjezi c¢alismalarinin bir
diger amaci ise postoperatif opioid tiiketimini azaltmak, optimum analjeziyi saglayarak
opioidlerin olast yan etkilerini en aza indirmek ve hasta konforunu artirmaktir.
Preemptif analjezi i¢in uygulanabilir olan metotlar; parenteral ve oral NSAIl’ler,

sublingual ve iv opioidler, parenteral N-metil-D-aspartik asit reseptér antagonistleri,
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lokal anestezikler (ndroaksiyel uygulama, periferik sinir bloklari, yara infiltrasyonu ve
intraperitoneal uygulamalar1), sistemik antiepileptikler (GABA analoglar1) seklinde
siralanabilir  [193]. Cerrahi travma, periferik ve santral sinir sisteminin
sensitizasyonunda rol oynayan COX-2 ve prostaglandin sentezinde aktivasyona neden
olur. Bunun &tesinde, omurilik seviyedeki COX-2 up-regiilasyonunun engellenmesi
preoperatif uygulanan NSAII’lerin etkinliginde Kilit rol oynamaktadir [3]. NSAIl’ler,
opioidler gore solunumu depresyonuna sebep olmadan ve gastrointestinal motiliteyi
etkilemeden analjezi olusturabilmeleri 6zellikleri nedeniyle kullanimlar1 yaygimlasmistir
[194]. Intravendz NSAIQ’ler ortopedik cerrahi [9], gogiis cerrahisi [195], abdominal
cerrahi [196], plastik cerrahi [197], ¢ene-yiiz cerrahisi [132, 173, 187, 198, 199] gibi
bircok alanda postoperatif analjezi saglamak amaciyla kullanmilmistir. Cene-yiiz
cerrahisi prosediirlerinde, preemptif ~NSAII lerin gomiilii 20 yas cerrahisinde
kullanilmasiyla ilgili yapilan bir derlemede, asetilsalisilik asit, asetaminofen, ibuprofen,
indomethasin, fluribiprofen, piroksikam, difluisal, fenbufen, rofekoksib, valdekoksib
gibi NSAII lerin preepmtif uygulanmasinin postoperatif opioid tiiketimini azalttig: ve

hastalarda diistik agr1 skorlar1 gézlendigi bildirilmistir [200].

Giliniimiizde rasemik ilaglarin saf enantiyomerlerinin kullanimi arastirmalarda siklikla
tercihe dilmeye baslamistir. Boylece daha diisiik dozlar ile ayni analjezik etki elde
edilirken yan etki gorilme sikligint azaltmak hedeflenmistir. Deksketoprofen
trometamol de ketoprofenin suda ¢dziinebilen S (+) enantiyomeridir. Ketoprofene gore
daha lipofiliktir ve molekiiline trometamol (36,9 mg) eklenerek c¢ozinirligi
arttirilmistir. Bu nedenle deksketoprofenin etkisi daha hizli baglar ve gastrointestinal
yan etkileri daha azdir. Deksketoprofen trometamol, periferik diizeyde dogrudan lezyon
bolgesinde veya santral diizeyde dogrudan santral sinir sisteminde etki gostermektedir
[201]. Hanna ve ark. [202] yaptiklari ¢alismada ortopedik cerrahide deksketoprofen ile
ketoprofeni analjezik etkinlik agisindan karsilastirmistir. Calismada deksketoprofen
trometamol 50 mg, ketoprofen ise 100 mg 12 saatte bir olacak sekilde intramuskiiler
olarak uygulanmistir. Calismanin sonucunda deksketoprofen trometamoliin opioid
tiiketimini ve agr1 skorlarini azalttigi bildirilmistir. Kesimci ve ark. [203], laminektomi
ameliyatlarinda preemptif oral deksketoprofenin plaseboya gore, postoperatif morfin
tilketiminde %35 oraninda azalma sagladigin tespit etmislerdir [176]. Tuncer ve ark.

[204], abdominal histerektomi ameliyatlarinda, ameliyattan bir saat dnce ve ameliyattan
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sonra 8. ve 16. saatlerde 50 mg deksketoprofen trometamol intravendz uygulayarak,
postoperatif agr1  ve opioid tiketimini degerlendirmislerdir. Bu ¢alismada
deksketoprofen grubunda postoperatif VAS degerlerinin ve morfin tiiketiminin kontrol
grubuna gore az oldugunu gézlemlemislerdir. Yazar ve ark. [205], lomber disk cerrahisi
yapilan olgularda operasyon bitmeden 30 dakika 6nce ve ameliyat sonrasi 12. saatte
uygulanan 50 mg intravenoz deksketoprofenin kontrol grubuna gére ameliyat sonrasi
tramadol tiiketimini azalttigin1 bildirmislerdir. Literatiirde, farkli cerrahi alanlarda
preemptif deksketoprofen trometamol uygulamasinin postoperatif agr1 {izerine etkisi
arastirilmistir. Sekiz galismada, deksketoprofen uygulamasiin plasebo grubuna gore
opioid tiiketimini ve postoperatif agr1 skorlarini azalttig1 bildirilmistir [9, 196, 203, 206-
210]. Bir calisgmada deksketoprofen ile plasebonun etkinligi arasinda bir fark olmadigi
bildirilmistir [211]. Ancak bu ¢alismada toplam veriler bildirilmemistir. Vicente ve ark.
[212], 2017 yilinda yaptiklari tim bu c¢aligmalar1 kapsayan metaanalizde
deksketoprofenin  preemptif uygulamasinin plasebo ve diger ilag tirleri ile
karsilastirildiginda, postoperatif agr1 kontroliinde daha etkin oldugunu géstermislerdir.
Deksketoprofenin preoperatif olarak uygulandigi pek c¢ok calismanin birlikte
degerlendirildigi baska bir derlemede, deksketoprofen kullanilan gruplarda toplam
opioid tiikketiminin plaseboya gore anlamli olarak daha diisiik oldugu bulunmustur
[176]. Kemik cerrahisi ile ilgili arastirmalarda, iyi bir agri kesici olarak kabul edilen
deksketoprofenin, parasetamol ve metamizol kontrol gruplart ile karsilastirildiginda
daha etkin oldugu kanitlamistir [213]. Literatiirde gomiilii 20 yas dis cerrahisi
modelinde  preemptif deksketoprofen uygulamasimnin analjezik  etkinliginin
degerlendirildigi ¢aligmalarda deksketoprofenin gii¢lii analjezik etki sagladigr ve VAS
skorlarmni disiirdiigli gozlemlenmistir [199, 214, 215]. Literatiirde ortognatik cerrahide
preemptif analjezi acisindan kisith sayida c¢alisma bulunmakla birlikte, preemptif
deksketoprofenin analjezik etkinligini degerlendiren ¢alisma bulunmamaktadir. Bu
calismada, giivenli bir NSAII ajam olan deksketoprofen trometamoliin, hizli emilim ve
uygulamay1 takiben cabuk etki gostermesi nedeniyle, c¢ift ¢ene cerrahisi geciren

hastalarda preemptif analjezik etkinligi degerlendirilmistir.

Preemptif analjezik uygulamasi, operasyondan giinler dncesinde baslayabilecegi gibi
cerrahi stimiilasyondan hemen 6nce de uygulanabilir [216]. Bu c¢alismada, preemptif

analjezide preinsizyonel yaklasim tercih edildi. Cerrahi islem baglamadan 30 dakika
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oncesinde her iki grup i¢in intravendz analjezi uygulamasi yapildi. Ayrica gruplar
arasinda yas, cinsiyet ve agirlik degiskenleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli
farkin olmadig1r tespit edildi ve gruplarin demografik veriler agisindanda

standardizasyonunun saglandig goriildi (p >0,05).

Cene ve yiiz bolgesinde yapilan cerrahi prosediirler arasinda en siddetli agrinin ¢ift cene
cerrahisi sonrasinda goriildiigli ve postoperatif agrinin ile operasyon siiresi arasinda
pozitif yonde iliski oldugu bildirilmistir [129, 181]. Bu nedenle ¢alisma sinif III
iskeletsel ortodontik anomali nedeniyle cift ¢cene cerrahisi planlanan 30 hasta iizerinde
gerceklestirildi. Boylece operasyon tipi ve siiresi standardizsyonu amaglandi. Ayrica
ameliyat planlamasinda yer alan iist ¢cene ilerletme, gdmme, alt ¢cene geriletme ve total

aktivasyon miktar1 kaydedilerek postoperatif agr1 lizerine etkileri arastirilda.

Postoperatif agr1 tedavisinde opioid uygulamasi igin siklikla tercih edilen ydntem
HKA’dir[217]. Ameliyat sonrast agri degerlendirilmesinde HKA ile analjezik
tiiketiminin belirlenmesinin iyi bir gosterge oldugu diisiiniilmektedir [169, 218]. HKA
yontemi, hastanin ilag dozunu kendisinin ayarlayabilmesine olanak saglamakta ve
bdylece postoperatif agrinin ana belirleyicileri olan anksiyete ve stresin azalmasina
katki saglayabilmektedir. Bu nedenle, postoperatif donemde daha konforlu olan
hastalarin, hastanede kalig siireleri 6nemli 6l¢iide kisalabilmektedir [219]. HKA, bazi
analjezikler ve uygulama yolu ile sinirl degildir. Dogru hasta se¢imi, ilag ve uygun doz
semasi bu yontemin basarisi i¢in en 6nemli faktorlerdir [219] Bu ¢alismada da, hastalara
postoperatif donemde HKA ile tramadol uygulandi ve HKA ile tiiketilen 24 saatlik
tramadol miktari, VAS ile birlikte preemptif analjezinin etkinligini degerlendirmek

amaciyla kullanildi.

Precious ve ark. [131], 1997 yilinda ortognatik cerrahi uygulanan 75 hastayr 3 gruba
ayirdiklar1 caligmalarinda HKA ile birlikte morfin, premptif oral/rektal naproksen ve
kodeinin postoperatif agr1 iizerinde etkisini degerlendirmislerdir. HKA ile naproksen
grubunun kodein grubuna gore daha az opioid gereksinimine neden oldugu ve diisiik
agn skorlart ile yiiksek hasta memnuniyeti sagladiklarini bildirmislerdir. Ancak yazarlar
bu c¢alismalarinda ilag uygulama yontemini ve uygulanan cerrahi prosediirii

standartlastirilmadigi icin objektif degerlendirmenin yapilamadigi diisiiniilmektedir.
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Nagatsuka ve ark. [132] 2001 yilinda, BSSO wuygulanan 82 hasta iizerinde
gerceklestirdikleri bir ¢alismada hastalar1 2 grupta (n 41) incelemisler ve 50 mg rektal
diklofenak sodyumun yani sira, ¢alisma grubunda % 10 butorfanol ve % 1 lidokain ile
preoperatif bilateral inferior alveoler sinir blogu yapmislardir. Kontrol grubu ile

karsilastirildiginda daha diisiik postoperatif VAS degerleri gézlemlemislerdir.

Tiiztiner ve ark. [173], 2007 yilinda yaptiklar1 ¢alismada ¢ift ¢ene cerrahisi uygulanan
36 hastada preemptif intramiiskiiler 50 mg tramadol (intramuskiiler), 75 mg
diklofenak sodyumun ve plasebo uygulamasinin postoperatif agr1 lizerine olan etkisini
degerlendirmislerdir. Her iki rejiminde plaseboya kiyasla istatistiksel olarak anlamli
derecede iyi agr1 kontrolii sagladigini, opioid tiketimini azalttigini bildirmislerdir.
Diklofenak sodyum ile tramadol arasinda analjezik etkinlik acisindan benzer etkinlik
gosterdiklerini ve yan etki profili acisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark

olmadigini rapor etmislerdir.

Cillo ve ark. [187], 2014 yilinda obstriiktif apne tedavisi igin ¢ift ¢ene ilerletme
cerrahisi yapilan hastalar lizerinde yaptiklar1 randomize c¢ift kér plasebo kontrollii
calisgmada premptif oral 400 mg selekoksib ile  oral 150 mg pregabalin
kombinasyonunun plaseboya gore morfin gereksinimini % 48 oraninda azalttigin1 ve

daha diisiik agr1 skorlart sagladigini gostermislerdir [187].

Ahiskalioglu ve ark. [171] prospektif, randomize ve ¢ift kor olarak planlanan ve ¢ift
cene cerrahisi yapilan 40 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismalarinda, 150 mg pregabalin
uygulamasimin plasebo gruba gore postoperatif opioid tiiketimini azalttifin1 rapor

etmislerdir.

Bu calismada, ¢alismanin standardizasyonunu ve bilimsel etki giiciinii artirmak amaci
ile, randomize, ¢ift kor, kontrollii olarak tasarlandi. Literatiirde yer alan c¢alismalar ile
uyumlu olarak preemptif 1V  deksketoprofen uygulamasinin plasebo ile
karsilastirildiginda postoperatif tramadol tiikketimini istatistiksel olarak anlamli derecede
azalttig1 tespit edildi (p=0,015). Deksketoprofen grubunda HKA ile 24 saatlik ortalama
tramadol tliketiminin 109.90 £35.54 mg iken, plasebo grubunda ise 148.17+45.13 mg
oldugu gozlemlendi. Ayrica postoperatif 3. saat ve 24 saatlik ortalama VAS
degerlerinde ise deksketoprofen grubunda plasebo grubuna gore istatistiksel olarak

anlamli derecede diisiik degerler izlendi (p<0.001). Ayrica, 3.saat VAS ile 24 saatlik



92

ortalama VAS degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulundu
(p<0,01). Postoperatif 1. saat VAS ortalama degerlerinde deksketoprofen grubunda
daha diisiik degerler elde edilmesine ragmen istatistiksel olarak her iki grup arasinda
fark olmadig: tespit edildi. Ayrica, diger zaman araliklarinda oOlglilen VAS degerleri
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamasina ragmen
klinik olarak deksketoprofen grubunda daha diisik VAS skorlar1 izlendi (p>0,05).
Deksketoprofen grubunda postoperatif en yliksek VAS degerleri postoperatif 1. saatte,
plasebo grubunda ise 1. ve 3. saatte gozlemlendi. VAS degerlerinin ilk 24 saatteki
degisimine bakildiginda, deksketoprofen grubunda postoperatif 6. saat VAS ortalama
degerlerinin 1. saaatten istatistiksel olarak anlamli derecede az oldugu goriildi
(p=0,025). Plasebo grubu incelendiginde ise, postoperatif 1. ve 3. saat ortalama VAS
degerlerinin diger zaman dilimlerinde alinan VAS degerlerinden istatistiksel olarak
anlamli derecede fazla oldugu tepit edildi (p<0,001). Bu calismada HKA ile birlikte
tramadol almasina ragmen yiiksek VAS skoru bildiren hastalarda, ek analjezik olarak
1000 mg intravendz parasetamol uygulandi. Her iki grupta postoperatife ilk 24 saatte 15
hastadan 8’ inin (%53) ek analjezik ajana ihtiya¢ duydugu goriildii ve istatistiksel agidan
fark saptanmadi. Bununla birilikte en yiiksek VAS skorlarimin gozlendigi postoperatif
ilk {i¢ saat icerisindeki ek analjezik ihtiyact degerlendirildiginde deksketoprofen
grubunda 2 hastanin palsebo grubunda ise 4 hastanin ek analjezige ihtiya¢ duydugu
goriildii. EK analjezik ihtiyact agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p>0,05).

VAS degerlerinin zaman gore seyri degerlendirildiginde her iki grupta da postoperatif
VAS degerlerinin baslangica gére zamanla azaldig1 ancak postoperatif 9. Saatte tekrar
bir ylikselme gostererek sonrasinda azalmaya devam ettigi goriilmektedir. Hastalara
uygulanan analjeziklerin ortalama etki siirelerinin 6-8 saat oldugu gbéz Oniinde
bulunduruldugunda postoperatif 9. Saatte agr1 skorlarinin artmasi ilaglarin etkilerinin

gecmesi ile iligkilendirilebilir.

Cift ¢cene cerrahisi geciren geng yetiskinler (<25 yas) ve kadinlarin cerrahiyi takiben
daha fazla opioid analjezik ilag gereksinimi gosterdigi ve daha yiiksek agri skorlarina
sahip oldugu literatiirde bildirilmistir [181]. Bu ¢alismada ise, postoperatif 24 saatlik
tramadol tliketimi ve VAS degerleri ile cinsiyet ve yas degiskenleri arasinda istatistiksel

olarak anlamli iligki bulunmad1 (p>0,05).
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NSAII kullanimina bagli en ciddi risk gastrointestinal kanama gelismesidir. Moore R.A.
ve ark. [220] tarafindan yapilan akut ve kronik agrida deksketoprofen kullanimu ile ilgili
caligmalarin  degerlendirildigi bir metaanalizde deksketoprofene ile iliskili
gastrointestinal kanama, miyokard infarktiisii ve 6liim gibi yan etkiler hakkinda kesin
bilgi olmadig1 ve goreceli olarak diisiik risk oldugu bildirilmistir. Fakat perioperatif
periyotta NSAII kullanim1 sirasinda potansiyel kanama riskini gdz ardi edemeyiz.
Ciinkii bu ilaglar prostoglandin inhibisyonu ile kanama zamanini uzatirlar. Ancak teorik
olarak artmis risk bilinse de NSAII’lerin kanama iizerindeki etkilerinin klinik 6nemi
tartismalidir [202]. Laporte ve ark. [221] tarafindan yapilan bir ¢alisma sonucunda
deksketoprofen trometamol ile gastrointestinal yan etkiler ve kanama diger NSAIl’lere
gore daha az gozlenmistir. Literatiirdeki yayinlar, deksketoprofen ile iligkili kanama
bozuklugu goriilmesinin, biiylik bir cerrahi islemden sonra goriilen hemorajik
komplikasyonlar ile benzer oldugunu gostermektedir [222]. Caligmamizda
deksketoprofen grubunda kanama bozukluklari veya asir1 duyarlilik sikdyeti olmadi. Bu
calismada gruplar arasi intraoperatif kanama acisindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmad: (p >0,05). NSAIli’lerin yan etkilerine ek olarak deksketoprofen ile iliskili;
fotokontak dermatit, ndtropeni, trombositopeni, karaciger hasart (10 giin kullandiktan
sonra), akut bobrek hasari ve rabdomiyoliz rapor edilmistir [223-225]. Bu ¢alismada,
deksketoprofene bagli herhangi bir yan etki gozlenmedi.

Literatilirde yer alan tramadol uygulamalarini inceleyen bir metaanalizde, orta ve siddetli
agr1 goriilen oral cerrahi girisimlerde tramadol uygulamasinin postoperatif agriyi
azalttig1 ancak bulant1 ve kusma gibi yan etkilerin, doz artirilmasina bagl olarak, daha
fazla oranda goriildiigli vurgulanmistir [226]. Bizim ¢alismamizda postoperatif bulanti
ve kusma acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamadi

(p>0,05).

Cerrahi islemin uzunlugu ile postoperatif agr1 arasinda pozitif yonlii iliski bir oldugu
litertiirde bildirilmistir [129]. Bu ¢alismada, her iki grupta ameliyat siireleri agisindan
istatsitiksel olarak anlamli fark bulunmadig: tespit edildi. Gruplardan bagimsiz olarak
incelendiginde, ameliyat siireleri ile postoperatif opioid tiketimi ve VAS degerleri

arasinda korelasyon bulunamadi. (p >0,05).
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Bu caligmada st ve alt ¢enede gerceklestirilen hareket tipleri ve miktarlarina ait
verilerin postoperatif agr1 ve sislik lizerinde etkileride degerlendirildi. Ameliyat plani ile
ilgili verilerin gruplar arasi karsilastirilmasinda anlamh fark olmadigi tespit edildi (p
>0,05). Bununla birlikte iist ¢enede gdbmme miktar1 ile postoperatif tramadol tiikketimi
arasinda orta dereceli pozitif yonlii korelasyon oldugu tespit edildi. Ameliyat sirasinda
maksiller gdmme ve mandibular geriletme hareketleri sirasinda segmentlerden kemik
cikarilmakta ve standart cerrahi protokole ek olarak osteotomi miktari, osteotomi
sirasinda olusan 1s1 ve doku hasar1 artmaktadir. Bu durum hastalarin postoperatif opioid

tiiketimini artiran diger bir faktor olarak degerlendirilebilir.

Postoperatif 6demi 6l¢mek igin sdzel cevap skalalari, mekanik yontemler (sefalostat,
kumpas, vb.), ultrason, fotografik teknikler, bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans
goriintiileme de dahil olmak iizere cesitli teknikler kullamilmistir [82, 83, 227, 228]. Ug
boyutlu goriintiileme sistemleri ¢ene yiiz cerrahisi bolgesinde hastalarin klinik
muayenelerinde ve degerlendirilmesinde onemli rol oynamaktadir. 3D goriintiileme
teknikleri genis Ol¢iide lazer tarama, stereofotogrametri, yapisal 151k teknikleri ve konik
isml  bilgisayarli tomografi taramalart olarak siniflandirilabilir.  Ug  boyutlu
steriofotogrametrik yiiz taramalari, gereksiz radyasyona maruz kalmadan, sisligin ii¢
boyutlu olarak 6l¢iilmesine firsat verir [229]. 3dMD yiiz sistemi (3dMD, Atlanta, GA),
bir kisinin yiizliniin bir kulaktan diger kulaga sadece 1,5 ms’de 180° goriintiisiinii
yakalayabilen, birden fazla kameradan olusan gelismis bir stereofotogrametri sistemidir.
Geleneksel yontemlerin ¢ene yiiz bolgesindeki degisiklikleri degerlendirme agisindan
kisitlamalar1 vardir. Ancak 3dMD goriintiileme sistemi, dijital formatta depolanabilen,
daha hizli, tekrarlanabilir ve noninvaziv olan, giivenilir bir yontemdir [230]. 3dMD
sistemi yumusak dokudaki noktasal, alansal ve hacimsel degisiklikleri ii¢ boyutlu olarak
Olcebilmekte ve fotorealistik goriintiiler ile objektif degerlendirmeyi miimkiin
kilmaktadir [231, 232]. Van der Meer ve ark. [229], ¢ene yiiz bolgesindeli hacimsel
degsikliklerin 5.9 mL'yi astigi durumlarda, 3dMD stereofotogramometri sisteminin
degisimlerin goriintiilenmesi ve degerlendirmesinde hassas, dogru ve giivenilir sonuglar
verdigini bildirmiglerdir. Alan ve ark. [54] diisiik doz lazer uygulamasinin 20 yas dis
cekimi sonrasi agr sislik ve trismusa etkilerini degerlendirdikleri ¢calismalarinda, 6dem
6l¢iimlerinde 3dMD cihazinin daha giivenilir sonuglar verdigini bildirmislerdir. Asutay

ve ark. [230] ise 3dMD  sisteminin T{giincii molar cerrahiden sonra hacim
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degisikliklerini ve 6demi degerlendirmede objektif veriler sagladigini bildirmislerdir.
Semper-hogg ve ark. [182] ile Lin ve ark. [233] 2017 yilinda yaptiklar1 ¢alismalarda
farkli dozlardaki deksametazonun ortognatik cerrahisi sonrasi édem fiizerine etkisini
3dMD sistemini kullanarak degerlendirmislerdir. Bu caligmada diger iic boyutlu
goriintiileme yontemleri ile karsilagtirildiginda iyonize radyasyona maruziyet olmadan,
cok kisa slirede gOriintii alinmasina izin veren, maaliyeti daha diisiikk olan,
konvansiyonel yontemlere gore daha objektif degerlendirmeye imkéan sagayan 3dMD

sistemi kullanildi.

Kau ve ark [82] , ortognatik cerrahi sonrasi konik 1sinli bilgisayarli tomografik
goriintliler lizerinde ii¢ boyutlu 6dem degerlendirmesi yaptiklart caligmalarinda
postoperatif 6demin yaklasik %60’ 1. ayda azaldigin1 ve yiiz morfolojisinin 3. ayda
yaklasik %83 oraninda stabillestigini sOylemislerdir. Baska bir ¢alismada, ameliyat
sonrast 1. ay sislikte belirgin bir azalma oldugu bildirilmis ve 3 ay i¢inde yiiz
morfolojisinin baslangictaki yiiz taramasina gore yaklasik %90 oarninda geri
dondiigiinti bildirmistir [234]. Lin ve ark. [233], postoperatif 1. ayda 6demin yaklasik
%86 azaldigini sdylemislerdir. Bu calismada, literatiirde sislikte 90. giinden sonra olan
degisikliklerin minimal diizeyde oldugu goriisii kabul gordigli i¢in, Odem
degerlendirmesinde ameliyat sonrasi 90. giinde (tgp) aliman ii¢ boyutlu goriintiiler
referans olarak secildi. Ortognatik cerrahi sonrast 6ddemin maksimum boyuta ulastig
zaman i¢in bazi yaymlarda postoperatif 2.giin [182, 233, 235] referans kabul edilmis
olmasina ragmen farkli ¢aligmalarda postoperatif 1.giin [55] ve 3.giin [55] de referans
olarak kabul edilmistir. Bu bilgiler géz oniine alinarak, bu ¢alismada, postoperatif 1.-3.-
7.-14.-21.-30.-90. giinlerde 6dem Olglimleri yapildi. Maksimum sislik degeri ise
postoperatif 3. giinde elde edildi. Ayrica zamana postoperatif 1.ayda deksketoprofen
grubunda 6demin %87,42’sinin, plasebo grubunda ise %90,4 {iniin kayboldugu goriildii.

Ortognatik cerrahi, prosediirlerinde genis mukoperioteal flep kaldirilmasi ve kemik
osteotomisi degisik derecelerde postoperatif 6dem olusumuna sebep olmaktadir. Masif
sislik varligi hava yolunu, hastanin iyilesmesini ve cerrahi sonucu olumsuz yonde
etkileyebilir [45]. Literatiir incelendiginde, kortikosteroidlerin [182, 233] ve soguk
uygulama yontemlerinin [57] ortognatik cerrahi sonrasi1 6dem {izerine etkileri
degerlendirilmis olmasma ragmen, NSAII tiirevi ilaclarin etkisi iizerinde yapilmus

calisma bulunmamaktadir. Deksketoprofenin bir¢ok c¢alismada iyi bir analjezik oldugu
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gosterilmis olmasina ragmen, antiinflamatuar Gzellikleri lizerine yapilan caligmalar
smirli sayidadir. Jimenez ve ark. [199] 25 mg deksketoprofenin, gomiilii 20 yas dis
cekimi sonrasi olusan Odem {izerinde, 600 mg ibuprofenden daha biiyiikk bir
antiinflamatuar etkiye sahip oldugunu bildirilmislerdir. Ancak ilgili c¢alismada
inflamasyonun degerlendirmesinde objektif kriterler sunulmamistir. Eroglu ve ark. ise
2014 yilinda yaptiklar ¢alismada diisiik doz lazer uygulamasi ile birlikte preemptif
uygulanan oral deksketoprofen ve parasetamoliin gomiilii 20 yas dis ¢ekimi sonrasi
antiinflamatuar etkinligini karsilastirmiglardir. Sislik degerlendirmesinde ise manyetik
rezonans griintiilemeyi kullanarak objektif degerlendirmeyi saglamaya c¢alismislardir
[214]. 2015 yilinda yine Eroglu ver ark. tarafindan yapilan caligmada disiik doz
metilprednisolon ile preemptif uygulanan oral deksketoprofen ve parasetamoliin gémiilii
20 yas dis ¢ekimi sonrasi antiinflamatuar etkinligini karsilastirmistir. Bu ¢alismalarda
ise sisligin degerlendirilmesinde ultrasonografi yontemini kullanilmiglardir [236]. Bu
calismada yukarida bahsedilen calismalarin verileride goz 6niinde bulundurularak IV
deksketoprofen trometamol uygulamasinin ortognatik cerrahi sonrasi analjezik
etkinliginin  yanisira  antiinflamatuar  etkinligi de degerlendirildi. Preemptif
deksketoprofenin gémiilii 20 yas dis cerrahisi sonrast 6dem olusumu iizerinde
etkilerinin degerlendirildigi caligmalarda antiinflamatuar etkisinin zayif oldugu
bildirilmistir. Bu ¢aligmada da literatiir ile uyumlu olarak deksketoprofenin ortognatik
cerrahi sonrasinda 6dem olusumu {izerindeki etkisinin plasebo ile karsilastirildiginda

zayif oldugu ve istatistiksel olarak fark olmadigi tespit edildi (p>0,05).



6. SONUC

Giliniimiizde, inflamasyonun patofizyolojik mekanizmalarmin anlasilmasiyla birlikte;
bir¢ok yeni ilag ve tedavi yontemleri gelistirilmis olmasina ragmen, hala bir¢ok hasta
cerrahi sonrasinda postoperatif agr1 ve sisliklerden yakinmaktadir. Uygun zamanda ve
yeterli sekilde yapilan postoperatif agr1 ve 6dem tedavisi; hastanin iyilesme siiresinin
kisaltilmasi, postoperatif morbiditenin azaltilmasi, hastanede kalis siiresinin kisaltilmasi
ve tedavi giderlerinin azaltilmasi a¢isindan ©nemli bir faktérdiir. Bu nedenle
postoperatif agrinin preoperatif donemden baslayarak kontrol altina alinmasini saglayan
“Preemptif Analjezi” kavrami son zamanlarda daha da fazla 6nem kazanmaktadir. Cift
cene cerrahisi, c¢ene-yiiz cerrahisi prosediirleri arasinda, genellikle opioidlerin
kullantmin1 gerektiren, orta ya da siddetli diizeyde agrinin ve ciddi boyutlarda 6demin
gozlendigi girisimlerdir. Giliniimiizde, ortognatik cerrahi sonrasi analjezi saglamak i¢in
kesin kabul gérmiis veya onaylanmis postoperatif analjezi protokolleri mevcut degildir.
Bu nedenle, bu ¢aligmada postoperatif analjezi i¢in siklikla kullanilan deksketoprofen
trometamoliin intravendz preemptif uygulamasiin ortognatik cerrahi sonras1 6dem ve

agr1 iizerine etkisi arastirildi ve sonug olarak;

1. Cift cene cerrahisi geciren hastalarda preemptif intravendz deksketoprofen
uygulamasinin, plasebo grubu ile karsilastirildiginda, postoperatif tramadol
tiiketimini azalttig1, hastalarda daha diisitk VAS skorlarinin gézlendigi ve analjezik

etkinliginin yeterli oldugu tespit edilmistir.

2. Postoperatif ~6dem acisindan  degerlendirildiginde, preemptif intravendz
deksketoprofen uygulamasinin antiddem etkisinin yeterli diizeyde olmadigi tespit

edilmistir.

3. Calisma boyunca hastalarin takiplerinde deksketoprofen uygulamasina bagh

herhangi bir yan etki gbzlenmemistir.
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4. Preemptif intravendz deksketoprofen uygulamasi ortognatik cerrahi gegiren

hastalarda postoperatif agr1 tedavisinde etkili ve glivenli bir yontemdir.
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EK 2: Post Operatif Agr1 Degerlendirme Formu
VAS SKALA DEGERLERI
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