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KISALTMALAR
AD: Anabilim dali
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IASP: Uluslararas1 Agr1 Aragtirmalar1 Dernegi
IV: Intravenoz
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OZET

Bizim c¢alismamizda batin insizyonu yapilan kadin dogum hastalarinda
deksketoprofen ile TENS’in postoperatif analjezi iizerine etkinligini ve VAS ile
painmatcher arasinda korelasyonun olup olmadigin1 arastirmayr amagcladik.
Caligmamiza cerrahi travma diizeyleri birbirine yakin batin insizyonu yapilan ASA I-111
smifina dahil 90 kadin hasta alindi. Hastalar randomize olarak iki gruba ayrilarak, Grup
1’ e postoperatif 0. ve 12. saatlerde olmak {izere 2 kez analjezi amagli deksketoprofen
ilag verilirken; Grup 2’ ye postoperatif 0, 4, 8, 12. saatlerde 20 dk olacak sekilde TENS
tedavisi uygulandi. Tiim hastalara anestezi indiksiyonunda propofol 2mg/kg, fentanil
Imcg/kg ve rokuronyum 0.6mg/kg ile standart genel anestezi uygulandi. Anestezi
idamesi % 1.5-2.5 sevofluran, Hava/O2 ile saglandi. Tum hastalarda VAS (visuel
analog skala) > 4 olanlara meperidin 0.25 mg/kg verildi. Tiim hastalarin preoperatif,
postoperatif 6. ve 12. Saatlerde olmak lizere painmatcher cihazi ile agr1 esik degerleri

Olculirken; postoperatif 0, 6, 12. saatlerde de VAS skoru 6lgiilerek kayit altina alindi.

Hastalarin demografik verileri (yas, kilo) acisindan iki grup arasinda

istatistiksel olarak farklilik saptanmadi.

Calismamizda batin insizyonu yapilan kadin dogum hastalarinda hem
deksketoprofenin hem de TENS’ in VAS skorlarinda azalma saglayarak ve postoperatif
opioid tiiketimini azaltarak basarili oldugu ancak deksketoprofenin TENS’ten daha
iistiin oldugu; VAS ile painmatcher arasinda da istatiksel olarak anlamli korelasyon

olmadig1 sonucuna vardik.

Anahtar Kelimeler: TENS, VAS, Painmatcher, Postoperatif Analjezi,
Deksketoprofen



ABSTRAC

In our study, we aimed to investigate the efficacy of dexketoprofen and
transcutaneous electrical nerve stimulation (TENS) on postoperative analgesia in
gynecology and obstetrics patients who have undergone abdominal incision and
whether there is a correlation between the visual analogue scale (VAS) and the

painmatcher.

90 female patients in the ASA I-11I class, who underwent abdominal incisions
in which the surgical trauma levels were close to each other were included in the study.
Patients were randomly divided into two groups and Group 1 was given dexketoprofen
medication for analgesia 2 times at postoperative hours 0 and 12, while TENS treatment
was applied to Group 2 at postoperative hours 0, 4, 8, and 12, for 20 minutes. All
patients received standard anesthesia with propofol 2 mg/kg, fentanyl 1 mcg/kg and
rocuronium 0.6 mg/kg in induction of anesthesia. Maintenance of anesthesia was
achieved with 1.5-2.5% sevoflurane and Air/O2. All patients with VAS>4 were given
meperidine 0.25 mg/kg. The pain threshold values of all patients were measured with
the painmatcher device on preoperative and postoperative 6th and 12th hours and the

VAS score was measured and recorded at hours 0, 6, and 12 postoperatively.

There were no statistically significant differences between the two groups in

terms of the demographic data (age, weight) of the patients.

In our study, it was found that both dexketoprofen and TENS were successful by
achieving a decrease in VAS scores and reducing postoperative opioid consumption in
gynecology and obstetrics patients who had undergone abdominal incision, but that
dexketoprofen was superior to TENS, and that there was no statistically significant

correlation between the VAS and the painmatcher.

Key Words: TENS, VAS, Painmatcher, Postoperative Analgesia, Dexketoprofen
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GIRIS VE AMAC

Agr (pain); Latince Poena (ceza, intikam, iskence) sdzcligiinden gelmekte
olup, tanimi oldukga giictiir. Uluslararas1 Agr1 Arastirmalar1 Teskilati (IASP) agriy1;
viicudun herhangi bir yerinden kaynaklanan, doku harabiyetine bagli olan veya
olmayan, insanin ge¢cmisteki deneyimleriyle ilgili, duysal veya emosyonel hos olmayan

bir duygu olarak tanimlamaktadir [1, 2].

Agr1, insanligin varoldugu giinden itibaren problem olarak sire gelmekte ve
agrinin kontrolii i¢in yapilan c¢alismalar M.O. 4000 yilina kadar dayanmaktadir.
Gunumuzde cerrahi girisimler, anestezi ve cerrahi tekniklerdeki gelismeler sonucunda
eskisine oranla ¢ok daha kolay ve giivenli yapilabilmektedir. Genel anestezi
uygulamalarinda, hastanin operasyon sirasindaki hemodinamik stabilite ve analjezisinin
saglanmasinin yani sira, postoperatif donemde goriilebilecek akut agrinin en aza
indirilmesi zorunludur. Bu donemde kontrol altina alinamayan agrilar, hem hasta hem
de hekim agisindan gesitli sorunlar yaratmakta ve agrinin 6nlenememesi birgok yonden
onem tasimaktadir. Agriyla ortaya cikan otonomik ve somatik refleks yanitlari
engellemek, travmadan kaynaklanan agriy1 algilama ve iletme yetisindeki (nosiseptif)
impulslarin inhibisyonu ve biitiin bunlar sonucunda subjektif bir rahatlik saglayarak
daha rahat soluk alip verme, Oksiirme ve hareket etme imkani saglamak belli bash

amagclar arasinda sayilabilir [3].

Bu sayede postoperatif donemde gorilebilecek olan pulmoner, kardiyak,
tromboembolik vb. komplikasyonlarin sikligi da 6nemli 6lgiide azaltilabilir. Yeni
analjeziklerin ortaya ¢ikmasi ile postoperatif agr1 tedavisinde ¢ok ¢esitli yontemler ileri
stirilmustiir. Tiim bu bilgilerin 15181nda uygun ve yeterli sekilde yapilan postoperatif
agr1 tedavisi, ameliyat sonrasi derlenmenin hizlanmasi, hastanede kalis siiresinin

kisaltilmasi ve tedavi giderlerinin azaltilmasinda 6nemli bir faktordr.

Giliniimlizde postoperatif agr1 tedavisinde pek ¢ok farmakolojik ajan
kullanilmaktadir. Bunlar; opioidler, non-opioidler ve bdlgesel teknikler yolu ile

uygulanan lokal anesteziklerdir [4].



Postoperatif agr1 tedavisi sadece farmakolojik olarak degil nonfarmakolojik
yaklasimlarla da yapilabilir [5]. Ozellikle kap: kontrol teorisinin 1965 yilinda Melzack
ve Wall tarafindan gelistirilmesinden sonra agr1 tedavisi amaciyla farkli yontemler ile
afferent elektriksel uyaran uygulamalar1 yayginlik kazanmistir. Transkutanoz elektriksel
sinir stimulasyonu (TENS); agr1 tedavisi amaciyla elektriksel uyaranin cilde
uygulanmasi1 olarak tarif edilebilir. TENS agrili durumlarda ilaglara ek olarak
kullanilabilecek ¢esitli noninvaziv, kolay uygulanabilen, glvenli ve ucuz tedavi

yontemlerinden biridir [6-11].

2002 yilinda Bjordal ve arkadaslarinin yaptiklari bir metaanalizde, TENS
uygun siddette ve yeterli frekansta uygulandiginda postoperatif analjezide etkin
bulunmustur. Bu ¢alismada TENS’in postoperatif donemde analjezik kullanimini %26.5
oraninda azalttigi gosterilmistir [12]. Hamza ve arkadaslari, elektif alt abdominal
cerrahi gegiren hastalarda postoperatif donemde TENS uygulamasinin morfin ihtiyacini
plasebo grubuna gore %53 azalttigini gostermistir [8]. Erdogan ve arkadaslarinin 2005
yilinda 106 hasta ile yaptiklar: calismada TENS kullaniminin torakotomi sonrasi agrida

etkin oldugu saptanmustir [13].

Bu c¢aligmamizda cerrahi travma diizeyi birbirine yakin batin insizyonu yapilan
kadin dogum hastalarinda deksketoprofen ile TENS’in postoperatif analjezi Uzerine
etkinligini karsilagtirmayi, ayni zamanda VAS ile painmatcher korelasyonunu

degerlendirmeyi amagladik.



GENEL BIiLGILER
AGRI

Uluslararas1 Agr1 Arastirmalar1 Dernegine (IASP) gore agri; viicudun belli bir
bolgesinden kaynaklanan, doku harabiyetine bagli olan ya da olmayan, kisinin
gecmisteki deneyimleriyle de ilgili hos olmayan, emosyonel bir duyum ve davranig
seklidir [1, 2]. Agrimin olusumu (nosisepsiyon), agrinin hissedilmesi, ac1 ¢ekme ve

agrinin neden oldugu davranislar agrinin temel bilesenlerini olusturur [1, 4].
Agrimin Siiflamasi

Yasanilan yerler ve kisiler arasinda farkliliklarin olmasi agrinin standart olarak
gruplandirilmasina  engel  olmaktadir. Agr1  asagidaki  parametrelere  gore

siiflandirilabilir.

1. Fizyolojik - klinik agr1

2.  Siiresine gore agr1 siniflamasi: Akut ve kronik agr1

3.  Kaynaklandigi bolgelere gore agri smiflamasi: Somatik, visseral ve
sempatik agri

4.  Mekanizmalarina gore agri1 siniflamasi: Nosiseptif agri, néropatik agri,
deaferantasyon agrisi, reaktif agri ve psikosomatik agri olarak 4 grupta incelenebilir

[14].
Akut Agri:
Vicuda hasar veren bir olayi isaret eden akut agri daima nosiseftif 6zelliktedir.

Agrn ile agriya sebep olan lezyon arasinda zaman, siddet ve yer acisindan bir
baglant1 vardir. Enfeksiyon, eflamasyon, dokuda oksijen azlig1 ve cerrahi travma akut

agrinin sebepleri olarak siralanabilir [15].

Akut agrinin bir tipi olan postoperatif agri; cerrahi travmayla baslayip
dokularin iyilesmesi ile biter. Hasta ameliyat sonrasinda pozisyonunu ve solunumunu

degistirerek hissettigi agriy1 azaltmaya yonelik hareketler yapar. Mide bulantisi,



tansiyon ve nabiz yiikselmesi, artmig solunum yiikii ve terleme otonom sinir sistemine

bagli olarak agriya eklenir [16].

Akut agrinin kontrol edilmesi olduk¢a onemlidir. Neden olan hastalik veya
hasar iyilesme siireci otesinde devam ederse kronik agri olarak kabul edilir. Uyaran
bittikten sonra agri; kisilerde normal olmayan tavirlara neden olur ve kisilerin hayat
kalitesini bozan bir nitelik kazanir. Uyku problemleri, kilo kaybu, cinsel sorunlar, kisilik
degisiklikleri ve psikolojik problemler kronik agriya eslik edebilir [17, 18].

Agrn Reseptorleri

Agriya yol acan uyarilar agri reseptorleri tarafindan algilanir. Dokularda,

organlarda ve ciltte bulunan serbest sinir uglari agr1 reseptorlerini olusturur.

Asetilkolin, hidrojen iyonlart (pH < 3 olacak sekilde hidroklorik asit veya
laktik asit), K+ iyonlari, prostaglandin, I6kotrien gibi arasidonik asit metabolitleri,

serotonin, kininler ve P maddesi gibi maddeler agri reseptorlerini uyarabilirler [18].

Nosiseptif bilgi periferden santral sinir sistemine bipolar yapidaki ndronlar
tarafindan taginir. Noronun periferal aksonu doku igerisinde yerlesir ve nosiseptif bilgiyi
alir. Hiicre govdesi dorsal kok gangliyonunda yer alirken; proksimal akson ise spinal
korda uzanir. Noronun aktive olmasiyla olusan aksiyon potansiyeli periferden spinal
korda ilerler. Hizli ileten AJ lifleri ve daha yavas ileten C liflerinin serbest sinir uglari

olmak iizere 2 tip nosiseptor vardir.

Hiicre hasarini takiben olusan inflamatuar mediatorlerin etkileriyle salinan
ATP, bradikinin, hidrojen ve potasyum agriyr indiikler. Bradikinin ayrica histamin,
serotonin, prostoglandinler ve 16kotrienlerin saliimina neden olur. Ozellikle bu son iki

ajan duysal néronu agri yapict maddelere daha da duyarli hale getirir [19].
Agr Teorileri

Uzun yillar agr1 konusunda iki teori hakim olmustur. Bunlardan ilki; spesifite
olarak bilinen Von Frey tarafindan bulunan teoridir. Frey, cildin her biri
uyarildiklarinda basing, agri, sicak, soguk gibi farkli duyulari algilayan ayri duysal

noktalardan olusan bir mozaikten olustugunu iddia etmistir. Onun bakis agisiyla bu



duyularin hepsi ciltte ayr1 bir son organa sahiptir ve her uyarana 9zel son organ beyine

degisik bir yolla baglanir [1].

Ikinci teori Goldschneider’a aittir. Bu teori daha &nce belirtilen (basing
noktalarinin yeterince uyarilmast sonucu agri olusmasi) agr1 noktalar1 bulusunu
clirlitmiistiir. Son teoriye gore, ayr ayri agri reseptorleri yoktur ve agri; cilde uygulanan
basing ya da 1s1 uyarilariyla meydana gelen impulslarin sumasyonunun sonucudur. Buna
intensivite teorisi adi verilmis, daha sonra ise pattern veya sumasyon teorisi olarak

degistirilmistir [2].

Goldschneider arka boynuzda sinir impulslarinin agriyr belirleyen 6nemli
etkenlerden biri oldugunu oOne siirmiistiir. Livingston arka boynuzdaki bu birikimi
aciklamak i¢in belirli devreler oldugunu ileri siirmiistiir. Noordenbros kalin sinir
liflerinin ince lifleri bloke ettigini ve arka boynuzda substansia gelatinoza’ nin dinamik
stireclerde yer aldigin1 6ne stirmiistiir. Genelde yeterli olmayan bu teoriler “Kap1 kontrol

teorisine” dogru giden yolu agmistir [1].
Kapi-Kontrol Teorisi:

1965 yilinda Ronald Melzack ve Patrick Wall tarafindan One siiriilen teori agri

konusunda bir devrim niteligindedir.
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Melzack ve Wall’in orijinal makalelerindeki onermelerine goére (a) substantia
gelatinosa, afferent paternleri, T hiicrelerini etkilemeden 6nce module eden kap1 kontrol
sistemi olarak islev goriir; (b) dorsal kolon sistemi i¢indeki afferent paternler, kismen
santral bir kontrol noktas1 olarak islev goriirler ve kap1 kontrol sistemini module eden
ozellikleri etkileyen se¢ilmis beyin islevlerini aktive ederler (c). T hiicreleri, yanit ve
algilama ile iligkili aksiyon sistemlerinden sorumlu olan noéral mekanizmalar1 aktive

ederler [20].

Melzack ve Wall, kalin miyelinli liflerin periferik uyarilmasinin negatif arka
kok potansiyellerini olusturdugunu ve ince C liflerinin (agr1 lifleri) uyarilmasinin pozitif
arka kok potansiyelleri olusturdugunu gozlemlemislerdir. Presinaptik inhibisyon ve
eksitasyonun bir yansimasi olan bu potansiyellerin arka boynuzdaki sekonder
transmitter noronlarin ( T hiicreleri) aktivitesini diizenledigini ve inhibitor hiicrelerin (1)
bu dizenlemeye aracilik ettigini 6ne siirmiislerdir. Bu teorinin asli, kalin liflerin I
hiicrelerini eksite ettigi ve T hiicrelerinin presinaptik inhibisyonuna neden oldugu;
aksine, ince agr1 getiren liflerin I hiicrelerini inhibe ederek T hiicrelerini uyarilmis halde
birakmasidir. Melzack ve Wall, arka boynuzdan iletilen agri uyaranlarmin talamus,
beyin sap1 ve limbik sistemden gelen liflerinin de denetimi altinda oldugunu ileri

slrmiislerdir [1].
Postoperatif Agrinin Norofizyolojisi

Nosisepsiyon ile agri1 terimi norofizyolojide beraber iliskilendirilir. Doku
zedelenmesi ve agriin hissedilmesi arasinda meydana gelen elektrokimsayal durumlar

nosisepsiyonun tanimini verir [21].
Nosisepsiyon 4 bilesenden olusur [22].

1. Transduksiyon; stimuluslarin sensoryal sinir sonlanmalarinda elektriksel

olaya doniistimiidiir.
2. Transmisyon; nosiseptoriin algiladigr agrinin daha iist birimlere iletilmesidir.
Transmisyonda sinirsel yollar 3 bilesenden olusur;

a- spinal korddaki primer duysal afferent néronlar



b- Spinal korddan beyin sap1 ve talamusa ulasan ¢ikan kontrol sistemi

noronlari
c- Talamokortikal projeksiyon
3. Modulasyon; gelen iletinin noral yollar ile azaltilmasidir.

4. Persepsiyon; agrimin ilk 3 asamadan sonra kisinin kendi ozellikleriyle

birlikte algilandig1 son boliimdiir.
Postoperatif Agrimn Akut ve Kronik Etkileri

Kontrol altina alinmamis postoperatif agr1 bir seri akut ve kronik zararl etkiler
olusturabilir. SSS’ ne nosiseptif girdilerin azalmasi yoluyla cerrahi sirasinda
perioperatif patofizyolojinin zayiflamasi ve perioperatif analjezinin optimizasyonu
komplikasyonlar1 azaltabilir ve postoperatif erken ddnemde hastaneden taburculuk

sonrasinda iyilesmeyi hizlandirabilir [23].
Akut Etkiler

Perioperatif donem nosiseptif girdilerle baglatilan ya da siirdiiriilen bir seri
patofizyolojik yanit ile ilisiklidir. Bu yanitlar yararli amaclar igeriyor olsalar da,
giinlimiiz modern cerrahisine karsi gelisen, iyatrojenik yapida benzer yanitlar zararli
olabilir. Kontrol altina alinmamis postoperatif agri bu perioperatif patofizyolojileri
siddetlendirebilir ve hasta morbidite ve mortalitesini arttirabilir. Ozellikle baz1 analjezik
uygulamalari ile postoperatif agrinin azaltilmasi perioperatif morbidite ve mortaliteyi

azaltabilir [24].

Nosiseptif uyarmim periferden SSS’ ne transmisyonu, lokal inflamatuar
maddeler (6rn: sitokinler, prostaglandinler, l6kotrienler, timér nekrozis faktdr a) ve
noroendokrin yanitlarin sistemik mediatorlerinin bir kombinasyonu, néroendokrin stres
yanit1 ile sonuglanir. Agriya karsi olusan baskin ndroendokrin yanitlar hipotalamik-
hipofizer-adrenokortikal ve sempatoadrenal iligkileri icerir. Agriya karsi olusan
suprasegmental refleks yanitlar, artmis sempatik tonus, artmis katekolamin ve katabolik
hormon salimimi (6rn: kortizol, adrenokortikotropik hormon, antidiiiretik hormon,

glukagon, aldosteron, renin, anjiotensin II) ve anabolik hormonlarin azalmig salinim ile



sonuglanir. Ortaya ¢ikan etkiler sodyum-su retansiyonu ve artmis kan glukozu, serbest
yag asitleri, keton cisimleri ve laktati igerir. Metabolizma hipermetabolik, katabolik bir

duruma girer ve oksijen kullanimi artarken, metabolik substratlar depolardan salinir.

Stres yanitinin boyutu bir¢ok faktérden etkilenir, bunlar anestezi tipi ve cerrahi
hasarin siddetini igerir. Stres yanitinin boyutu, cerrahi travmanin derecesi ile dogru

orantilidir [25].

Negatif nitrojen dengesi ve protein katabolizmasi iyilesmeyi geciktirir, ancak
stres yanitinin ve postoperatif agrinin azaltilmasi, postoperatif hastanin iyilesmesini
hizlandirir. Noroendokrin stres yaniti, viicudun bagka bdolgelerindeki yikici fizyolojik
etkileri arttirabilir. Stres yaniti postoperatif hiperkoagulabilite gelisiminde 6nemli bir
faktordur [24].

Artmis koagulasyon (6rn: azalmis dogal antikoagulan ve artmis prokoagulan
duzeyleri), fibrinolizin inhibisyonu ve artmis platelet reaktivitesi ve artmis plazma
viskozitesi, derin ven trombozu, vaskuler greft reddi, miyokardiyal iskemi gibi
postoperatif hiperkoagulabilite ilgkili olaylarin insidansinin artmasima katkida bulunur
[24-26].

Stres yaniti ayrica cerrahi hasarin siddeti ile iliskili olarak postoperatif
immunsupresyonu potensiyalize edebilir [27]. Stres yanitina bagli hiperglisemi, kot
yara iyilesmesi ve immun fonksiyonlarin baskilanmasina katkida bulunur. Kontrol
altina alinmamis postoperatif agr1 sempatik sinir sistemini aktive edebilir ve bu nedenle
morbidite ve mortaliteye katkida bulunur. Sempatik aktivasyon, miyokardiyal iskemi ve
enfarkt gelisiminde 6nemli olan miyokardiyal oksijen kullanimini arttirir ve koroner
vazokonstriksiyon ve lokal metabolik koroner vazodilatasyonun zayiflamasi ile

myokardiyal oksijen destegini azaltir [24].

Sempatik sinir sisteminin aktivasyonu ayrica postoperatif gastrointestinal
motilitenin geri doniisiinii geciktirerek paralitik ileus olusumuna neden olabilir. Aslinda
postoperatif ileus santral ve lokal faktorlerden kaynaklanan inhibitor girdilerin

kombinasyonunun sonucudur [24-26]. Sempatik efferent aktivitedeki artig, kontrol



altina alinmamis agrida oldugu gibi, gastrointestinal aktiviteyi azaltir ve gastrointestinal

fonksiyonlarin geri doniisiini geciktirir [25].

Nosiseptorler cerrahi travma sonrasinda aktive olurlar ve bazi zararli spinal
refleks dongiileri baslatirlar. Postoperatif solunum fonksiyonu 6zellikle {ist abdominal
ve torasik cerrahiler sonrasinda belirgin olarak azalmistir. Frenik sinirin spinal refleks

inhibisyonu azalmis postoperatif solunum fonksiyonunun énemli bir bilesenidir [24-26].

Ancak postoperatif agrinin kontrolii de, kotii agr1 kontrolii olan hastalar daha
yiizeyel soluduklari, yetersiz oksiirdiikleri ve postoperatif pulmoner komplikasyonlarin
gelisimine daha duyarli olduklart i¢in Onemlidir [24]. Nosiseptorlerin aktivasyonu
gastrointestinal trakt fonksiyonunun spinal refleks inhibisyonunu baglatarak

gastrointestinal motilitenin geri dontisiinii geciktirebilir [24-26].

Perioperatif donemde pek ¢ok zararli patofizyolojik olay ortaya ¢ikar ve bu
olaylar nosiseptorlerin aktivasyonu ve stres yaniti ile iliskilidir. Kontrol altina
alinmamis agr1 sempatik sinir sisteminin aktivasyonuna neden olarak morbidite ve
mortalitenin siddetini kotii etkileyen pek ¢ok zararli fizyolojik yanita neden olabilir.
Nosiseptor aktivasyonu ayrica bazi zararli inhibitor spinal reflekslerle de sonuglanabilir.
Akut postoperatif agri ile iliskili patofizyolojik olaylarin kontrolii stres yanitini,
sempatik ¢ikisi ve inhibitor spinal refleksleri zayiflatir ve morbidite, mortalite ve hasta
tarafindan bildirilen sonlanimlarin (6rn: yasam kalitesi, hasta memnuniyeti) gelisimine

katkida bulunabilir [26].
Kronik Etkiler

Cerrahi sonras1 kronik agr1 (CSKA) biiyiik oranda taninmamis bir sorundur ve
gecirilen cerrahi tipine bagli olarak postoperatif hastalarin  %10-65’1 arasinda

gorilebilir. Bu hastalarin %2-10’u siddetli CSKA yasarlar [28].

Kotu kontrol edilmis akut postoperatif agri CSKA gelisiminde onemli bir
prediktor faktor olabilir [29, 30]. Artan deneysel ve klinik kanitlar akut agridan kronik
agriya gecisin ¢ok hizli oldugunu ve dnceden sanilanin aksine daha erken dénemde

davranigsal ve norobiyolojik degisikliklerin olustugunu desteklemektedir [27].



CSKA, ekstremite amputasyonu (%30-83), torakotomi (%22-67), sternotomi
(%27), meme cerrahisi (%11-57) ve safra kesesi cerrahisi (%56’ ya kadar) gibi
prosediirler sonrasinda gorece daha siktir. Calismalarin, akut postoperatif agrinin CSKA
gelisiminde 6nemli bir prediktor olabilecegini desteklemesine ragmen akut postoperatif
agr1 ve bunu izleyen CSKA arasinda nedensel bir iliski kesin olarak olusturulamamigtir
[29]. CSKA gelisiminin ongdriilmesinde diger faktorler (6rn: postoperatif hiperaljezi
bolgesi) daha énemli olabilir [31].

Akut postoperatif agrinin kontrolii, ge¢ donem iyilesmeyi ya da hasta bildirimli
sonlanimi (6rn: hayat kalitesi) iyilestirebilir. Erken postoperatif donemde agrisi kontrol
altina alman hastalar (6zellikle strekli epidural ya da periferal kateter teknikleri ile)
postoperatif rehabilitasyona aktif olarak katilabilirler ve bu yolla cerrahi sonrasi erken
ve ge¢ donem iyilesmeyi arttirabilirler [32]. Akut postoperatif agr1 tedavisinin
optimizasyonu, hasta bildirimli hayat kalitesini arttirabilir [33]. Kotii postoperatif agri
kontroliiniin bir sonucu olarak gelisen postoperatif kronik agri hastanin giinliikk yasam

aktivitelerine engel olabilir [25].
Agrimn Olcilmesi

Agrmin  tam anlamiyla O6znel bir durum olmast onun o6lgiilmesini
zorlastirmaktadir. Buna ragmen agrinin Olgiilmesi icin ¢ok sayida yoOntem

olusturulmustur.
1. Tek Boyutlu Bireysel Agri Degerlendirme Yodntemleri:

Bu yontemler agrimin tek boyutundaki, yani siddetindeki degisiklikleri
saptamaktadir. Bu yontemler arasinda VRS ( verbal rating scale ), yiliz skalasi (face
scale), NRS ( numeric rating scale=sayisal skala ), VAS ( visuel analog scale=gorsel
skala ) sayilabilir.

a. Gorsel analog skala (visual analogue scale -VAS):

Genellikle 10 cm uzunlugunda, vertikal olarak gizilen; “Agrinin olmamasi ” ile

baglayan “Hayal edilebilecek en siddetli agri” ile sonlanan bir gizgiden meydana gelir.
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Kisi agrisinin boyutunu bu ¢izginin Ustiinde isaretledikten sonra; agrinin olmadigi

baglangictan itibaren isaretlenen nokta arasi 6lgiilerek kayit altina alinir [33].
b. Sozel tanimlayici skalalar (verbal descriptor scales-VDS):
Agrn siddeti hafiften dayanilmaz dereceye kadar 4 kategoriye ayrilir;
1. Siddetli
2. Orta
3. Hafif
4. Yok
c. Sayisal degerlendirme skalalari1 (numerical rating scale-NRS):

Agrimin olmadigr sifir ile baglayan katlanilmaz agri olarak degerlendirilen 10

veya 100 rakamlari arasindaki skaladir.

d. YUz ifadesi skalas: (face scale - FS):

N -~ — N
R (2 \( o “os"
N, o s c 8 /""\

1 2 3 4 5 6
Agrinin Az agrimin Orta duzeyde Cok agrinin Siddetli agrinin Cok siddetli
olmamasi olmast agrinin olmasi olmast olmast agrimin olmasi

Sekil 2. Y(z ifadesi skalasi;
Kisinin yUz sekline gére uygun ifade belirlenir.

e. Analog renkli devaml: skala (Analog chromatic continous scale-ACCS)

f. Dermatomal agri ¢izimi
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2. Multiple Olgutli Veya Cok Boyutlu Bireysel Agri Degerlendirme
Yontemleri:

a. McGill agr1 anketi(McGill pain questionnaire-MPQ)

b. Dartmouth agr1 anketi (Dartmounth pain questionnaire-DPQ)

c. Hatirlatic1 agr1 degerlendirme karti (Memorial pain assesment card-MPAC)
d. Agr algilama profili (Pain perception profile-PPP)

e. Karsit yontem karsilastirmasi (Cross-modality matching-CMM)

Agrn Esigi

Agr esigi agri hissi uyandiran en diisiik uyar1 degeri olarak tanimlanir. Kisinin
cinsiyeti, gegmis tecriibeleri, sosyolojik ve kiiltiirel seviyesi agr1 esigini degistirebilir.
Steroid dis1 antiinflamatuar ilaglar, opioid grubu agn kesiciler ve elektrostimiilasyon
agr1 esiginin yiikselmesine yol acarken; agrinin iletim yollarindaki fonksiyon
gibi sebepler agri esigini distiriir. Elektrostimiilasyon, basing, 1s1 ve kas iskemisi agrili
uyartya neden olabilir. Painmatcher; elektrostimiilasyon metodunu kullanarak vakalarin
duysal ve agriyr algilama diizeyini degerlendirip, sayisal verilerle anlamlandiran bir

cihaz olarak literatiirde kullanilmaktadir [34, 35].
Tedavi Yontemleri

Akut agr tedavisinde kullanilan metotlar postoperatif agrinin tedavisi icin de
gecerlidir. Ankisiyete ve depresyon gibi agriya karsilik verilen cevabi degistiren

nedenlerin diizeltilmesi postoperatif agrinin tedavi iceriginde yer almalidir.

Postoperatif agrinin tedavisi; kiginin hissetigi agrinin siddeti, beklenilen sire,
operasyon yeri, 6zelligi ve kullanilacak tedavi yonteminin hastada olusturabilecegi

komplikasyonlar g6z oniinde bulundurularak yapilmalidir.
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Akut ve postoperatif agri tedavisinde asagidaki yontemler kullanilmaktadir;
1. Antienflamatuar ila¢ tedavisi

2. Periferik agr1 reseptorlerinin blokaj1 (topikal)

3. Periferik sinir bloklar1 (lokal anestetiklerle)

4. Bolgesel sinir bloklar1

- Spinal blok

- Epidural blok

5. Santral analjezi (ylksek merkezler)

6. Bu yontemlerin kombinasyonu

Postoperatif agrinin sebep oldugu stres cevabi, biitiin sistemlerde bazi yan

etkilere yol acar.

Postoperatif agrinin tedavi edilmesi; gegirilen cerrahinin morbiditesinin ve
mortalitesinin azalmasii saglayarak daha hizli iyilesmeye yol acar. Son zamanlarda
yeni analjezik ilaglarin ve cihazlarin tedavi yontemlerinde kullanima girmesi ve de
agrinin olusmasi, fizyolojisi ve iletimi sirasinda yeni gelismeler olmasma karsilik
hastalarin  birgogunun postoperatif agrisinin tedavisinde hala eski yontemler ya
tamamen ya da ¢ok az degistirilerek kullanilmaktadir. Hastalarin analjezik
ithtiyaclarindaki farkliliklar, tedavi edici olmayan diisiik miktardaki dozlarin ya da ¢ok
yiiksek miktarlarin hastaya verilmesine yol agar. Doz tekrarlarimin verilmesindeki
gecikme de yetersiz analjeziye sebep olur. Hasta agriy1 bir kez hissettikten sonra tedavi
edici dozu ayarlamak zorlasir. Hastanin ameliyata ¢esitli solunum egzersizleri, iyi bir
psikoterapi esliginde hazirlanmas1 onun postoperatif donemde analjezik ihtiyacini
azaltir. Akut agriyr etkili bir sekilde tedavi etmek kronik agrinin olusmasini engeller
[36].
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POSTOPERATIF ANALJEZIDE KULLANILAN 1ILACLAR VE
YONTEMLER

Agriy1 Tedavi Edici Yontemler

Agrimin tipi, lokalizasyonu, siddeti, hastanin yas1 ve fiziki durumu dikkate
alinarak agri tedavisini diizenlemede asagidaki metodlardan birisi segilmelidir [36].

A- Agr kontrol yontemleri

1- Gegici yontemler: Bolgesel infiltratif yontemler

a-Lokal Anestezik Uygulanan Ydntemler

b-Epidural ve Intratekal Lokal Anestezik ve Opioid Enjeksiyonu

2- Uzun sureli veya kahci yontemler

a- Norolitik yontemler

b- Termokoagilasyon (Radyofrekans)

c- Krioanaljezi

d- Cerrahi yontemler

B- Stimulasyon yontemleri

a- Hiperstimilasyon analjezisi

b- Elektrik stimulasyonu

c- Transkutan sinir stimtlasyonu (TENS)

d- Akupunktur

C- Sistemik uygulamalar (ilac tedavisi)

a- NSAIi

b- Opioidler

c- Diger
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OPIOIDLER

Opioidler, “opium” dan tiirer. Morfin, kodein gibi dogal {irtinleri ve yirmiden
fazla alkaloidi kapsarlar. 1806 yilinda Sertiirner opiumdaki saf maddeyi izole etmis ve
buna morfin adin1 vermistir. 19. Yiizyilin ortalarinda saf alkaloidlerin tipta kullanimi
diinya ¢apinda artmistir [36]. Opioid terimi yaygin olarak opioid reseptdrlerine baglanan
tiim bilesikleri tanimlamak igin kullanilir. Narkotik terimi (Yunancada stupor karsiligi)
orijinal olarak uyku i¢in kullanilan ilaglar1 tanimlamak ic¢in kullanilirdi, daha sonra
opioidleri tanimlamak i¢in kullanilmaya baslandi. Ancak su anda bagimlilik yapici

potansiyelleri olan ilaglar1 tanimlamak i¢in kullanilir [37].
Opioidlerin Genel Etkileri :

Opioidler, santral sinir sisteminde (SSS) ve SSS disinda periferik dokularda
stereospesifik opioid reseptorlerde agonist olarak rol oynarlar [38]. Opioidler, opioid
reseptorlerine baglanarak endojen peptid opioid reseptor ligandlarinin (endorfinler)
etkilerini taklit ederler ve agr1 module edici sistemlerin aktivasyonuna sebep olurlar.
Opioid reseptor aktivasyonunun esas etkisi, genellikle ndrotransmitter saliniminin

presinaptik inhibisyonundan dolay1 olan, nérotransmisyonda bir azalmadir [39].

Opioid  reseptdor  aktivasyonunun  etkisi  hiicresel =~ membranlarin
hiperpolarizasyonuna neden olan artmis potasyum iletkenligidir. SSS’de kolinerjik
iletimdeki depresyon, sinir sonlarindan asetilkolin saliniminin opioid iligkili
inhibisyonuna neden olabilir. Bu da opioidlerin belirgin analjezik ve diger yan etkilerini

ortaya ¢ikarir [40].
Opioid Reseptorleri:

Opioid reseptorleri hem santral sinir siteminde hem de periferal dokularda
bulunurlar. Bu reseptorler normalde rahatsiz edici uyarana yanit olarak {retilen
endorfin, enkefalin ve dinorfinlerle uyarilirlar. Opioid reseptorleri, prototip agonistlerini

temel alan yunan harfleriyle adlandirilirlar [37].

u (mi, OP3): Agonisti morfindir. Mii reseptorleri primer olarak beyin sap1 ve

spinal kordda bulunurlar. Analjezi , solunum depresyonu, &fori, sedasyon, azalmis
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gastrointestinal motilite, kasinti, prolaktin artisi, anoreksi ve fiziksel bagimliliktan
sorumludurlar [41]. Reseptoriin pl, u2 ve p3 alttipleri saptanmistir. Alttiplerin ortaya
¢ikmasinda postranslasyonel modifikasyon rol oynamaktadir [42]. Bu reseptorler ayni

zamanda OP3 ya da MOR (morfin opioid reseptorleri) olarak da adlandirilirlar [37].

0 (delta, OP1): Agonisti delta-alanin-delta-16sin-enkefalindir. Delta
reseptorleri beyinde yaygin olarak bulunurlar. Etkileri iyi bilinmemektedir.
Psikomimetik ve disforik etkilerinden sorumlu olabilirler. OP1 ve ya DOR (Delta

Opioid Reseptorleri) olarak da adlandirilirlar. Reseptoriin 61 ve 62 alttipleri saptanmustir
[37].

k (kappa, OP2): Agonisti ketosiklazosindir. Limbik ve diger diensefalik

bolgelerde, beyin sapi, spinal kordda bulunurlar. Analjezi, sedasyon, dispne, bagimlilik,
disfori ve solunum depresyonundan sorumludur. OP2 ya da KOR (Kappa Opioid

Reseptoru) olarak da adlandirilirlar. Reseptoriin k1, k2 ve k3 alttipleri saptanmistir [37].

o (sigma): Agonisti N-alilnormetazosindir. Sigma reseptorleri psikomimetik

etkilerden, disfori ve stresle indiiklenen depresyondan sorumludur. Artik opioid
reseptorler arasinda siniflanmaktan ¢ok, fensiklidin ve anologlarinin hedef bolgesi

olarak bilinirler [37].
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Tablo I: Tablo 1. Opioid reseptorlerinin etkileri

ETKI
RESEPTOR AGONIST ANTAGONIST

ANALJEZI
Supraspinal u, 0, K Analjezik Etki yok
Spinal U, 0, K Analjezik Etki yok
Respiratuvar U Azalmis Etki yok
Gastrointestinal U, K Azalmis motilite | Etki yok
Psikomimetik K Artmis Etki yok
Istah u, 0, K Artmis Azalmig
Sedasyon U, K Artmis Etki yok
Dilrez K Artmis
HORMAN SALINIMI
Prolaktin U Artmis salinim Azalmis salinim
Growth Hormon u ve/veya o Artmis salinim Azalmis salinim
NOROTRANSMITTER SALINIMI
Asetilkolin U Inhinisyon
Dopamin 0 Inhibisyon

Kaynak: Miller Anestezi, 2010: 41

Opioid reseptorler bir G protein iligkili reseptdr grubudur. Opioid reseptor
aktivasyonu ile Gi proteini aktivasyonu olur. Opioid reseptor aktivasyonu ile adenilat
(cAMP)
Elektrofizyolojik olarak voltaj bagimli Ca kanali inhibe olur ve K kanallar1 agilir.

siklaz inhibe olur ve sellular siklik adenozin monofosfat azalir.

Sonugta opioid reseptorleri aktivasyonu ile néronal eksitabilite azalir [42].
Endojen Opioid Peptidler

Ik endojen opioid (enkefalin) 1975’ te tanimlanmistir. Diger endojen opioid
peptidler endorfinler, dinorfinler, nosiseptinler olarak adlandirilirlar. Endojen opioidler
santral sinir sisteminde ndrotransmitter benzeri iglev goriirler, hormon sekresyonu,

Enkefalin,

endorfin ve dinorfin, sirasiyla d, p ve k reseptorlerinin ligandlaridirlar. 1995°te dinorfin

termoregulasyon ve kardiovaskular kontrolde rol oynayabilirler [37].

ile belirgin yapisal benzerlik gosteren orfanin FQ/nosiseptin isimli bir endojen opioid
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peptid tanimlanmistir. Farmakolojik ve fizyolojik ¢alismalar nosiseptinin davranigsal ve

agr1 modulasyonu Ozelliklerinin diger li¢ klasik opioidden farkli oldugunu ortaya

koymustur [42].

Tablo 2. Opioid reseptorlerinin siniflandiriimasi

M

Delta

Kappa

- MU 1 — Analjezi

- Mii 2 — Sedasyon,
Kusma, kasinti,
ofori, anoreksi,
uriner retansiyon,

- Analjezi, spinal
analjezi

- Analjezi,
sedasyon, dispne,
psikomimeti etkiler,
miyozis, solunum
depresyonu, disfori,

fiziksel bagimlilik dispne
Endojen Peptidler
Enkefalinler Agonist Agonist

Agonist Agonist

Agonist Agonist
Agonistler
Morfin Agonist Zayif Agonist
Kodein Zayif Agonist Zay1f Agonist
Fentanil Agonist
Meperidine Agonist Agonist
Metadone Agonist
Antagonistler
Naloksan Antagonist Zayif Antagonist Antagonist
Naltrekson Antagonist Zay1f Antagonist Antagonist

(Miller Anestezi, 2005’ten modifiye edilmistir)
Meperidin

Fenilpiperidin turevi olan meperidin; Almanya’da atropine benzer ilag

aragtirtlirken bulunan ve tesadiifen analjezik 6zelligi tespit edilen bir opioiddir [43].

Amerika Birlesik Devletleri’nde, akut agrida %60 ve kronik agrida %22 oraninda olmak

tizere en sik tercih edilen opioid analjeziktir. Meperidinin oral alimindan 15 dakika

sonra analjezik etkileri ortaya ¢ikmakta ve 2 saat icerisinde pik etki dlzeyine

ulagsmaktadir. Oral biyoyararlanimi %40-60 kadardir. Plazmadaki meperidinin %601

plazma proteinlerine bagli durumda bulunur. Ilacin subkutan ve intramuskiiler kullanim1

lokal irritasyona yol acabilirken, tekrarlanan uygulamalar kas dokusunda siddetli

fibrozis yapabilir.
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Meperidin esas olarak bir mu-reseptor agonistidir ve temel farmakolojik
etkilerini santral sinir sistemi ve ndral elementler {izerinden yapar. Doza bagimli olarak
solunum depresyonu yapar. Bu etkisi CO2 birikimine yol acar ve bu durum sirasiyla
serebrovaskiiler dilatasyon, serebral kan akiminda artis ve serebrospinal s1vi basincinda
artis ile sonuclanir. Meperidin’in kardiyovaskiiler sistem iizerine etkileri genel olarak
parenteral uygulanim sirasinda histamin salinimia yol agmasina baglidir. intramuskiiler
enjeksiyonu kalp hizini etkilemese de iv uygulama siklikla siddetli tasikardiye neden

olmaktadir.

Meperidin; morfine kiyasla daha az bulanti, kusmaya ve konstipasyona yol
acar. Bunun nedeni, muhtemelen ilacin santral sinir sistemine yiiksek hizla girisi ve
boylece periferde diisiik konsantrasyonlarla analjezi olusturabilmesidir. Meperidin
morfine gore daha az olarak hipnotik etki yaratir. Obstetride, uterus kasilma giiciinii
etkilemeyip dogum eylemini geciktirmemesi, uterusta tonisite yapan ilaglarin etkilerini

azaltamamasi sebebiyle tercih sebebidir.

Esit analjezik dozlarda meperidin morfine gore daha fazla sedasyon, solunum
depresyonu ve ofori olusturmaktadir. Miyozis yapici etkisi morfine gore daha azdir.
Bunun sebebi meperidinin periferik yoldan atropine benzeyen etkisiyle santralde

miyozis etkisinin antagonize edilmesiyle agiklanabilir [44].

Oddi sfinkteri ve safra kanalindaki kasilmaya bagli olaraktan safra kesesinde
basing artisina yol acar. Barsaklarda peristaltik hareketleri azaltir. Hipofizden ADH
salimininm artirir, adrenal mediillada katekolamin salgilanmasina bagli olarak kan
sekerini yiikseltir. Konvulzan etikeye sahip olan normeperidin, meperidinin karacigerde
hidroliz ve N-demetilasyon yoluyla metabolize olmast sonucu olusur. Opioid
antagonistleri normeperidinin konvilzan etkilerinin 6nlenmesinde etkili olabilmektedir
[45]. Normeperidinin 18 analjezik etkisi meperidinin yaris1 kadardir. Ancak anksiyete,
hiperrefleksi, miyoklonus ve nobet olusturma gibi santral sinir sistemi iizerine eksitator

etkileri meperidinden 2-3 kat daha fazladir [46].

Eliminasyon yar1 Oomrii 3-4 saat olan meperidin etki siiresinin kisa olmasi
sebebiyle devamli kullanilmasi durumunda tolerans olusmasi morfine kiyasla daha

yavagtir. Titreme, sinirlilik, haliisinasyon ve koordinasyon bozuklugu gibi durumlar
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meperidinin doz asiminda goriilen belirtilerdir. Tolerans ile birlikte fiziksel ilag
bagimliligida gelisir. Uzun siire devamli meperidin alan kisilerin giinlik 3-4 gr ilag

kullandig1 gézlemlenmistir [43].

Agzin kurumasina, terlemeye, ortostotik hipotansiyona ve bas donmesine sebep
olabilir. Kontraendike oldugu durumlar arasinda; renal yetmezlik, agir akciger
yetmezligi, safra kesesi operasyonlarindan sonra ve bilier kolik vakalar1 sayilabilir.
Monoamino oksidaz (MAOQ) inhibitorleri meperidinin santral etkilerini arttirir. MAO
inhibitorleri beyinde eksitasyon, olusturmasi, ndbete yol agmasi, vazomotor kollaps ve
belirgin solunumu deprese edici etkisi nedeniyle iki hafta dncesinden ila¢ kesilmelidir
[43]. MAO inhibitorleri ile bu tiir bir etkilesim diger opioid analjezik ajanlarla
gozlenmemektedir. Klorpromazin, meperidinin solunum depresyonu yapict etkisini
artirmaktadir. Prometazin ve klorpromazin gibi ilaglarin devamli kullanimi sirasinda
meperidin uygulanimi, meperidine bagli sedasyon diizeyinde de artisa yol agmaktadir.
Fenobarbital ve fenitoin, meperidinin sistemik klirensini artirirlar  ve ilacin

biyoyararlanimini azaltirlar [45].

Meperidinin anestezi sonrasi titreme Onleyici etkisi ¢ok gucludir ve kutantz
vazokonstriiksiyon esigini diisiirme etkisine gore 2 kat daha fazladir. Meperidin,
analjezi igin ortalama plazma konsantrasyonu olan 0.6mg/L konsantrasyonda,

postoperatif titreme esigini yaklasik olarak 1.6°C diistirmektedir [47, 48].
NONSTEROIDAL ANTI-INFLAMATUVAR ILACLAR

Esas etkilerini prostaglandin (PG) iiretimini baskilayarak gosteren NSAII’lar
antiinflamatuar, analjezik, antipiretik ve antiagregan 0zelliklere sahiptirler [41, 49].
PGE2 igeren prostoglandinler hasarli olmayan doku etrafindaki diisiik agri esigi ve
santral sensitizasyonla sonuglanan hasar bolgesindeki agri esigini azaltmadan
sorumludurlar. NSAIl’larin primer etki yerinin periferde oldugu diisiiniilmekte idi,
ancak son c¢aligmalarda siklooksijenaz-2 (COX-2)’nin santral inhibisyonun

nosisepsiyonun modiilasyonunda énemli rol oynadigi gosterilmistir [50].
NSAIi’larin Etki Mekanizmasi [49]

1. Prostoglandin sentezini azaltmak (Siklooksijenaz enzim inhibisyonu),
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2. Lizozomal enzim salgisin1 azaltmak,

3. Kompleman aktivasyonunun inhibisyonu,

4. Serbest oksijen radikallerinin inhibisyonu,

5.Kininlerin aktivitesini ve artisin1 baskilamak ve serotonin saligisin1 azaltmak,
6. Lipooksijenaz inhibisyonu ile I6kotrienlerin sentezini azaltmak,

7. Inflamatuar hiicrelerin fonksiyonlarini, gogalmalarini baskilamak.
Arasidonik Asit Metabolizmasi

Fosfolipaz A2 enzimi hiicre membranlarindaki fosfolipidleri arasidonik asitlere
cevirir. Steroidler antiinflamatuar etkilerini fosfolipaz A2’ yi inhibe ederek gosterir.
Siklooksijenaz  (COX) enzimi arasidonik asitleri endoperoksitlere  ¢evirir
(PGE2,PGI2, TXA2). Endoperoksitlerin gorevleri arasinda ates, inflamasyon,
ovulasyon, kemik metabolizmasi, yara iyilesmesi, pthtilasma, immin cevap ve damar
tonus artis1 sayilabilir. Trombositler tarafindan sentezlenen Tromboksan A2, aym
zamanda onlarin agregasyonunu saglar. Damar duvarinda sentezlenen prostosiklin 12 ise
trombositlerin agregasyonunu engeller ve ayni1 zamanda gii¢lii bir vazodilatator etkiye
sahiptir. Prostaglandilerin ise kemik ve kikirdak yikimini aktive etme, agri, inflamasyon

ve ates olusturma gibi gorevleri vardir [51].
Siklooksijenaz 1-2 Enzimleri(COX-1,COX-2)

COX-1 ve COX-2 enzimleri Simon ve arkadaglar1 tarafindan 1991 yilinda
bulunmustur. Hemostatik ve sitoprotektif prostanoidlerin sentezinden sorumlu olan
COX-1 ¢ogu dokuda yapisal olarak mevcuttur (gastrik mukoza, endotel,trombositler,
bobrekler gibi). NSAIl’lar yan etkilerini yapisal prostaglandinleri inhibe ederek
gosterirler. Inflamasyondan sorumlu prostaglandinler COX-2 enzimi ile olusur.
Endotoksinler, mitojenler ve sitokininlerce aktive edilen I6kositler néronlarda, damar
duz kas hucrelerinde ve romatoid sinoviositlerinde bulunur. TXA2 Sentezi COX-1 ile

oldugundan COX-2 inhibitorlerinde antitombositer etki gorilmez. Klasik NSAII’larin
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yan etkilerinin fazla olmasinin sebebi COX-2 ‘ye gére COX-1’1 daha fazla inhibe
etmesi sonucudur [41, 49, 51].

Tek basina NSAIl’ler genellikle hafif ve orta dereli agrida etkili bir analjezi
saglarlar. NSAIl’ler orta ve siddetli agrida opioidler igin yararli ek ilaclar olarak da
sayilirlar. NSAIi’ler oral ya da parenteral olarak kullanilabilirler. Opioidler ve lokal
anesteziklerden farkli bir mekanizma ile analjezi olusturarak multimodal analjezide
kullanilirlar. Béylece opioid analjezik ihtiyacini diisiiriirler, opioide bagl yan etkileri
azaltirlar. Tiim calismalarda NSAII ’lerin kullanimi ile opioide bagli yan etkilerde
azalma gdzlenmese de; NSAII kullanimi gastrointestinal fonksiyonlarin geri doniistini
artirir, bulantiyr azaltir, solunum depresyonunu azaltir ve hasta memnuniyetini artirir

[52, 53].

NSAIl’lerin agr kesici etkilerine karsin kanama bozuklugu, bébrek fonksiyon
bozuklugu, gastrointestinal kanama ve kemik iizerine olumsuz etkileri gibi istenmeyen

durumlari vardir [53].
DEKSKETOPROFEN TROMETAMOL

Deksketoprofen trometamol propiyonik asidin trometamol tuzudur yani 2-
amino-2-(hidroksimetil)-1,3-propandiol ya da TRIS-Ketoprofenin biyolojik olarak aktif
S-enantiomeridir. Ketoprofen iyi bilinen ve geleneksel bir NSAIl grubundan olan;
analjezik, antiinflamatuvar ve antipiretik Ozellikleri olan bir ilagtir. NSAII smifina
reversibl siklooksijenaz (COX) inhibitorleri, 2-arilpropionik asitler (2-APA’ lar ya da
‘profenler’ ) aittir [54-56].

Deksketoprofen trometamol etkisini siklooksijenaz enzimini inhibe etmesi
sonucunda, prostoglandin sentezini engelleyerek gosterir. Deksketoprofenin direkt
etkisinin yaninda indirekt etkisi; prostaglandin sentezinin inhibe olmasiyla, kinin gibi
diger mediatorlerin olusmasi sonucudur. Oral yol ile oldugu gibi, parenteral
deksketoprofenin de trometamol tuzu olarak uygulanmasinin serbest asit olarak

uygulanmasindan daha hizli oldugu gosterilmistir [57].
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Renal kolik agrilarinda, kas ve iskelet sistemi agrilarinda ve de cerrahi agri
tiplerinde incelenen deksketoprofen orta ve siddetli agrilarin giderilmesinde

intramuskiiler ve intravenoz olarak kullanilmaktadir.

Analjezik etkinin hizli basladigt ve pik etkiye 10-45 dk’da ulastig

goriilmistiir. 50 mg deksketoprofenin agri kesici siiresi ortalama 8 saattir.

Yapilan farmakokinetik incelemelerde, en son yapilan dozdan sonra (iv yada
im) Cmax ve EAA degerlerinin herhangi bir farki olmadigi goriilmiistiir. Bu sonug

ilacin viicutta birikmedigini gostermektedir.

Dagilim hacmi 0,25L/kg’ dan diisiik olan deksketoprofen plazma proteinlerine
yiksek diizeyde baglanir (%99). Eliminasyon dagilim siiresi 1-2,7 saat olan
deksketoprofenin dagilim yar1 omrii 0,35 saattir. Baslica eliminasyonu glukronid

konjugasyonu ile olan bdbrek yolu ile atilimidir.
TENS (Transkutanoz Elektriksel Sinir Stimulasyonu):

Transkutan sinir uyarimi, agr1 kesici amagli deri Ustline yerlestirilen ylzeysel
elektrotlar yoluyla uygulanan diisiik ya da yiksek frekansli elektrik akimidir. Non-

invaziv, ucuz, giivenli ve kullanimi1 kolaydir [58].

Elektroterapi ilk olarak 20. ylizyll baslarinda analjezik amagh olarak
kullanilmaya baglamis fakat 1965°te ortaya atilan Melzack ve Wall’un kuramlariyla
onemi giderek artmis ve kullanim alani artmustir [59]. 30 yili agkin klinik kullanimina
ragmen etki mekanizmasi tam bilinmemektedir. Analjezik etki ile ilgili teoriler, kapi-
kontrol teorisi ve endojen opioid salinimidir. Bu teorilere gore; ya agrili uyaranla A
delta ile miyelinsiz C lifleri uyarilmasi meydana gelir, ya da A alfa gama ve beta
liflerinin uyarilarak omurilik seviyesinde inhibitor t hiicrelerinin devreye girmesiyle
agriy1 tagiyan liflere gegisin engellenmesi saglanir. Bu sayede uUst dlzey inhibitor

yollarin aktive olmasiyla santral sinir sisteminden Opioid salgilanmasi arttirilir [60].
TENS Cesitleri

TENS c¢esitli frekans ve siddette kullanilabilir, akim frekans1 yaygin olarak
diisiik frekans (< 10 Hz) ve yiiksek frekans (> 50 Hz) olarak siniflandirilmaktadir.
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TENS uyarilar 4 baslik altinda toplanmaistir;

1- Yiiksek frekansh TENS (Konvansiyonel): Frekans 50-100 Hz olmakla
beraber akim siiresi 100 psn ‘dir. Uyar1 motor esigin altindadir. Kas kasilmasi veya
fasikilasyon olmadan parestezi olusur. Her tiirli agrida kullanilirsa da siklikla

postoperatif veya akut agrida tercih edilmektedir.

2- Diisiik frekansh TENS (Akupunktur benzeri): Siire ve siddetin yiiksek
oldugu bu grupta akim frekansi disiiktiir (1-4Hz). Stre 150-250 psn ve siddeti de 30-
80mA’ dir. Kas kasilmasi meydana gelir. Mekanizmasi endojen opioid salinimini

arttirarak saglarlar. Daha ¢ok kronik agr1 ve tetik nokta iizerine uygulanir.

3- Burst (Patlayic1) TENS: Birinci ve ikinci metodun karigimidir. Yiksek ve

diisiik frekansli akimlar ard arda uygulanir.

4- Moduile TENS: Sinirin uyumunu en aza indirgemek i¢in akim gegis siiresi

ya da siddeti veya her ikisi birden belirli araliklarla degil, rastgele uygulanir.

Duyusal seviye TENS uygulanirken akim siddeti hastada karincalanma yada
hafif duyu olusturacak sekilde ayarlanir, motor seviye TENS uygulanirken motor
kontraksiyon goriilecek sekilde akim arttirilir [60]. Akut ve kronik tim agrili
durumlarda, postoperatif agrida, dogum sancisi, onkolojik agrilar, fantom agrisi, kronik

romatizmal agrilarda TENS uygulanmas etkilidir [60, 61].
KONTRENDIKASYONLAR

TENS’in kardiak pace-maker: olan hastalarda, gebede direkt karin iizerine,
karotis sinlis Ustline, gbz ve mukozaya ya da deri biitinliigii bozulmus bolgelere

uygulanmasi sakincalidir [62].
TENS UYGULAMASININ ETKi MEKANIZMASI

Bircok teori TENS uygulamasinin etkinligini agiklamak igin kullanilsa da en
sik bagvurulan1 kap1 kontrol teorisidir [63]. Bu teoriye gére TENS uygulamasi ile kalin
liflerin uyarilmasi, agrili uyaran tasiyan liflerin arka boynuzda olusturdugu cevabi

baskilamaktadir. Bu baskilama medulla spinalis arka boynuzunda substantia jelatinosa’
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da segmental olarak gergeklesmektedir. Bircok ¢alisma TENS uygulamasinin segmental
inhibisyon ile analjezi olusturdugunu gostermistir. Yiiksek frekansli TENS
uygulamasinin olusturdugu baskilanmanin spinalizasyonla belli 6l¢lde ileri suriilse de
inen yollarda izlenen agrili uyarana cevabi baskilayici etki blylk oranda strmekte,
dolayisiyla TENS’ in hem segmental ve hem de inen yollarin agrili uyarani baskilayici
etkisini artirdig1 iizerinde durulmaktadir. Ayrica endojen opioidlerin salinimi da TENS

uygulamasinin etkinligini agiklamak izere kullanilmaktadir [63-68].

“u, 6, k” olmak tizere 3 tip opioid reseptori vardir. Bunlar periferde, spinal
korda ve nikleus raphe magnus (NRM), rostral ventral medulla (RVM), periakuaduktal
gri madde (PAGM) gibi inen, agrili uyaran1 baskilayici sistemde yer alan bolgelerde
bulunurlar. Periakuaduktal gri madde uyarami rostral ventral medullaya gonderir.
Buradan medulla spinalis arka boynuzuna gonderilen baskilayicit uyaran spinotalamik
yol da dahil olmak Uzere arka boynuz néron iletimini baskilar. Genel kabul géren teori,
opioid uygulanmasi ile izlenen baskilayici etkinin PAGM-RVM sisteminin galigmasi ile
ortaya ¢iktigidir. RVM iletim yolu nérotransmitter olarak serotonini kullanmaktadir. Bir
baska agrili uyaranin tasinmasini baskilayici inen yol bolima; lokus seruleus ve lokus
subseruleus noradrenerjik hiicre gruplaridir. Bu hiicre gruplari ise norotransmitter olarak
noradrenalini kullanirlar. Hem yiliksek hem de disiik frekansli TENS uygulamasi
sonrasinda kan ve serebrospinal sivida 8- endorfin diizeyinde artig oldugu gosterilmistir.
Ote yandan; yine hem yiiksek hem de diisiik frekansli TENS uygulamasi sonrasinda bir
d opioid agonist olan metionin enkefalin ile bir k opioid agonisti olan dinorfinin beyin
omurilik s1vis1 konsantrasyonlarinin arttig1 da bilinmektedir. Bu durum; ister diisiik ister
yuksek frekansli TENS uygulamasi sonrasinda spinal diizeyde farkli opioid madde
saliiminin oldugunu ve farkli opioid reseptorlerinin analjezi olusturmak {izere aktive
olduklarin1 gostermektedir. Nitekim ¢aligmalar; naloksan kullaniminin, yiiksek frekansh
TENS uygulamasimin degil fakat diisiik frekansli TENS uygulamasinin etkisini ortadan
kaldirdigin1 gostermektedir. Naloksan dozunun arttirilmasi halinde yiiksek frekansh

TENS uygulamasinin etkilerinin de azaltilabilecegi ileri siiriilmektedir [63].
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GEREC VE YONTEM

Bu calismaya etik kurul ve hastalarin yazili onaylar1 alinarak cerrahi travma
diizeyleri birbirine yakin batin insizyonu yapilan ASA I-III sinifina dahil 90 kadin hasta
alindi. Herhangi bir hastalik nedeniyle kalp pili, spinal kord stimilasyon katateri ile sol
el isaret ve bagparmaginda Sl¢iimii etkileyecek lokal degisimi olan olgular ¢calismaya
dahil edilmedi. Hastalar randomize olarak iki gruba ayrilarak, Grup 1’e postoperatif 0.
ve 12. saatlerde 50 mg deksketoprofen iv yolla verilirken; grup 2’ye postoperatif 0, 4, 8,
12. saatlerde 20 dk olcak sekilde TENS (50 Hz) tedavisi uygulandi. Tiim hastalara
anestezi indiiksiyonunda propofol 2mg/kg, fentanil 1mcg/kg ve rokuronyum 0.6mg/kg
ile standart genel anestezi uygulandi. Anestezi idamesi % 1.5-2.5 sevofluran, Hava/O-
ile saglandi. Tim hastalarda VAS (visiel analog skala)> 4 olanlara meperidin 0.25
mg/kg verildi. Tim hastalarin preoperatif, postoperatif 6. ve 12. saatlerde olmak Uzere
painmatcher cihazi ile agri esik degerleri dlgiiliirken; postoperatif 0, 6, 12. saatlerde de

VAS skoru 6lgiilerek kayit altina alindi.

26



BULGULAR

Tablo 3. Gruplara gore demografik 6zellikler

Deksketoprofen (n=45) TENS (n=45) Test istatistigi p
Yas* 447+9,4 45,4 + 10,6 t=-0,336 0,738
Boy** 164 (158 — 170) 162 (152 — 168) U=762,0 0,041
Kilo** 80 (50 — 100) 72 (45 —100) U=9945 0,882
Anestezi Suresi** 110 (60 — 160) 110 (70 — 150) U=984,0 0,817
Cerrabhi slre** 100 (55 - 150) 105 (60 — 140) U=978,0 0,779

*ortalama * s.sapma, **ortanca (min-mak), t:Bagimsiz 6rnek t test istatistigi,

U:Mann Whitney U test istatistigi

Gruplara gore yas ortalamalari arasinda fark yoktur (p=0,738). Deksketoprofen
grubunda ortalama deger 44,7 iken TENS grubunda ortalama deger 45,4 tiir. Boy
ortanca degerleri gruplara gore farklilik gostermektedir (p=0,041). Deksketoprofen
grubunda ortanca deger 164 iken TENS grubunda ortanca deger 162 olarak elde
edilmistir. Deksketoprofen grubunda ortanca boy uzunlugu TENS grubuna gore daha
fazladir. Kilo ortanca degerleri gruplara gore farklilik gostermemektedir (p=0,882).
Deksketoprofen grubunda ortanca deger 80 iken TENS grubunda ortanca deger 72
olarak elde edilmistir. Anestezi siiresi ortanca degerleri gruplara gore farklilik
gostermemektedir (p=0,817). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 110 iken TENS
grubunda da ortanca deger 110 olarak elde edilmistir. Cerrahi siire ortanca degerleri
gruplara gore farklilik gostermemektedir (p=0,779). Deksketoprofen grubunda ortanca
deger 100 iken TENS grubunda ortanca deger 105 olarak elde edilmistir.

Tablo 4. Gruplara gore operasyon tirleri

Deksketoprofen (n=45) TENS (n=45)
Myomektomi 13 (28,9) 6 (13,3)
Histerektomi 32 (71,1) 34 (75,6)
Kistektomi 5(11,1)
Frekans (yuzde)

Deksketoprofen grubundaki toplam 45 hastanin %28,9’u (13 hasta)
myomektomi ve %71,1°1 (32 hasta) de histerektomi operasyonu gecirmistir. TENS
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grubundaki 45 hastanin %13,3’0 (6 hasta) myomektomi ve %75,6’s1 (34 hasta)

histerektomi, %11,1°1 (5 hasta) kistektomi operasyonu gecirmislerdir.

Tablo 5. Zamanlara goére gruplardaki VAS skorlari

Deksketoprofen (n=45) TENS (n=45) | Test Istatistigi | p
0.Saat | 6(2-8) 7(5-98) U=629,5 0,002
6.Saat |3(1-9) 4(1-7) U=965,0 0,695
12.Saat |3 (1-7) 3(2-6) U=899,5 0,343

ortanca (min-mak), U: Mann Whitney U test istatistigi

0.Saatte VAS ortanca degerleri gruplara gore farklilik gostermektedir
(p=0,002). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 6 iken TENS grubunda ortanca
deger 7 olarak elde edilmistir. TENS grubunda ortanca VAS degeri istatistiksel olarak
daha yiiksek elde edilmistir. 6.Saatte VAS ortanca degerleri gruplara gore farklilik
gostermemektedir (p=0,695). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 3 iken TENS
grubunda ortanca deger 4 olarak elde edilmistir. Benzer sekilde 12.Saatte VAS ortanca
degerleri gruplara gore farklilik gostermemektedir (p=0,343). Deksketoprofen grubunda
ortanca deger 3 iken TENS grubunda da ortanca deger 3 olarak elde edilmistir.

7 R

R

Deksketoprofen TENS Deksketoprofen TENS Deksketoprofen TENS
0.Saat 6.Saat 12.Saat

Sekil 3. Zamanlara goére gruplar arasi VAS degerlerinin kutu grafigi
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Sekil 3°’de her bir zaman dilimi i¢in gruplara gére VAS degerlerinin kutu
grafigi sunulmustur. 0.Saatte TENS grubunda ortanca degerin Deksketoprofen grubuna
gore daha yiikksek oldugu gorilmektedir. Diger zaman dilimlerinde gruplara gore

farklilik yoktur. Sekilde ortanca, minimum ve maksimum degerler sunulmustur.

Tablo 6. Zamanlara gore VAS degerlerinin gruplara gore karsilastiriimasi

Deksketoprofen (n=45) TENS (n=45)
0.Saat 6(2-8)a 7(5-8)a
6.Saat 3(1-9)b 4(1-7)b
12.Saat 3(1-7)b 3(2-6)b
Test istatistigi x%=248 x%=65,7
P <0,001 <0,001

ortanca (min-mak), y2=: Friedman test istatistigi,
a-b:Grup icinde ayn1 harfe sahip zamanlar arasinda fark yoktur

Deksketoprofen grubunda 3 farkli zamanda elde edilen VAS skorlar1 arasinda
fark vardir (p<0,001). O.saatte ortanca deger 6 iken 6. Ve 12.saatte bu deger 3 olarak
elde edilmistir. 6.saat ile 12.saat arasinda istatistiksel olarak farklilik yok iken 0.saatte
elde edilen ortanca deger diger iki zamanda elde edilen ortanca degerlerden istatistiksel
olarak anlamli yiiksek bulunmustur. Deksketoprofen grubunda VAS ortanca degeri
baslangica gore azalma gostermis fakat sonrasinda (6.saat ile 12.saat) herhangi bir

degisme yoktur.

Benzer sekilde TENS grubunda 3 farkli zamanda elde edilen VAS skorlari
arasinda fark vardir (p<<0,001). 0.saatte ortanca deger 7 iken 6.saatte 4 ve 12.saatte bu
deger 3 olarak elde edilmistir. 6.saat ile 12.saat arasinda istatistiksel olarak farklilik yok
iken O.saatte elde edilen ortanca deger diger iki zamanda elde edilen ortanca
degerlerden istatistiksel olarak anlamli yiiksek bulunmustur. TENS grubunda VAS
ortanca degeri baslangica gore azalma gostermis fakat sonrasinda (6.saat ile 12.saat)

herhangi bir degisme yoktur.
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0.Saat 6.5aat 12.Saat 0.Saat 6.Saat 12.5aat
Deksketoprofen TENS

Sekil 4. Zamanlara gore grup ici VAS degderlerinin kutu grafigi

Sekil 4’de Deksketoprofen grubunda 0.saatteki diislis gortilmektedir. Bu diisiis
6.ve 12.saatte ise benzer bir yapiya sahiptir. Benzer sekilde TENS grubunda da ayni

yapinin var oldugu goriilmektedir.

Tablo 7. Zamanlara gore painmatcher degerlerinin gruplara gore
kargilastiriimasi

Deksketoprofen (n=45) TENS (n=45) | Test p
Istatistigi
Preoperatif 6 (3—16) 53-11) U=753,5 0,034
Postop. 6.Saat | 5(3-17) 4(3-12) U=867,0 0,229
Postop. 12.Saat | 5 (3 - 16) 4 (3-11) U=916,0 0,424

ortanca (min-mak), U: Mann Whitney U test istatistigi

Preoperatif donemde painmatcher ortanca degerleri gruplara gore farklilik
gostermektedir (p=0,034). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 6 iken TENS
grubunda ortanca deger 5 olarak elde edilmistir. TENS grubunda ortanca painmatcher
degeri istatistiksel olarak daha diisiik elde edilmistir. Postoperatif 6.Saatte painmatcher

ortanca degerler gruplara gore farklilik gostermemektedir (p=0,229). Deksketoprofen
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grubunda ortanca deger 5 iken TENS grubunda ortanca deger 4 olarak elde edilmistir.
Benzer sekilde Postoperatif 12.Saatte painmatcher ortanca degerleri gruplara gore
farklilik gostermemektedir (p=0,424). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 5 iken
TENS grubunda da ortanca deger 4 olarak elde edilmigtir.
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Sekil 5.Zamanlara gore gruplar arasi painmatcher degerlerinin kutu grafigi

Sekil 5’te her bir zaman dilimi i¢in gruplara gore painmatcher degerlerinin
kutu grafigi sunulmustur. Postoperatif 6.saatte TENS grubunda ortanca degerin
Deksketoprofen grubuna gore daha diisiik oldugu goriilmektedir. Diger zaman
dilimlerinde farklilik yoktur. Sekilde gruplara gbre ortanca, minimum ve maksimum

degerler sunulmustur.
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Tablo 8. Zamanlara gore grup i¢i painmatcher degerlerinin kargilastiriimasi

Deksketoprofen (n=45) Tens (n=45)
Preoperatif 6 (3-16)a 5(3-11)
Postop. 6.Saat 5@-17ab 4(3-12)
Postop. 12.Saat 5(3-16)b 4(3-11)
Test istatistigi x%=10,0 x2=0,2
p 0,007 0,910

ortanca (min-mak), y2=: Friedman test istatistigi,
a-b:Grup icinde ayn1 harfe sahip zamanlar arasinda fark yoktur.

Deksketoprofen grubunda 3 farkli zamanda elde edilen painmatcher skorlari
arasinda fark vardir (p<0,001). Preoperatif ortanca deger 6 iken postoperatif 6. ve
postoperatif 12.saatte bu deger 5 olarak elde edilmistir. Preoperatif donemdeki ortanca
deger ile postoperatif 6.saatteki ortanca deger arasinda farklilik yoktur. Benzer sekilde
postoperatif 6.saatteki ortanca deger ile postoperatif 12.saatteki ortanca deger arasinda
fark yoktur. Preoperatif ile postoperatif 12.saat arasinda ise istatistiksel olarak farklilik

vardir.

TENS grubunda 3 farkli zamanda elde edilen painmatcher skorlar1 arasinda

fark yoktur (p=0,910).
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Sekil 6. Zamanlara gore grup i¢i painmatcher degerlerinin kutu grafigi
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Sekil 6’da grup i¢inde zamanlara gore degisim goriilmektedir. Deksketoprofen
grubunda Preoperatif donem ile postoperatif 12. saat arasinda fark vardir. Sekilde

gruplara gore ortanca, minimum ve maksimum degerler sunulmustur.

Tablo 9. Painmatcher ve VAS arasindaki iliskinin gruplara gére incelenmesi

Deksketoprofen (n=45) TENS (n=45)
Korelasyon Katsayis1* 0,224 -0,061
p 0,139 0,690

*Spearman Korelasyon Katsayisi

Painmatcher olgumlerinin preoperatif olglimleri ile postoperatif 12. Saatleri
arasindaki farklar alinarak painmatcher degisim degerleri elde edildi. Benzer sekilde
VAS degerlerinin 0.saat degerleri ile 12.saat degerleri arasindaki farklar alinarak VAS
degisim degerleri elde edildi. Bu iki Ol¢iim degerleri arasindaki iliski Spearman
korelasyonu ile incelendi. Deksketoprofen grubunda painmatcher ile VAS arasinda
0,224 liik bir korelasyon elde edildi fakat bu korelasyon istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,139). Benzer sekilde TENS grubunda painmatcher ile VAS arasinda -
0,061 liik bir korelasyon elde edildi fakat bu korelasyon istatistiksel olarak anlamli
bulunmadi (p=0,690).
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Sekil 7. Deksketoprofen grubunda painmatcher ile VAS korelasyonu

Sekil 7°de VAS degerleri ile painmatcher degerleri arasinda anlamli bir

iliskinin olmadig: goriilmektedir.
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Sekil 8. TENS grubunda painmatcher ile VAS korelasyonu

Sekil 8’de VAS degerleri ile painmatcher degerleri arasinda anlamli bir

iliskinin olmadig1 goriilmektedir.
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Tablo 10. Zamanlara gbére meperidin degerlerinin gruplara goére
karsilastiriimasi
Deksketoprofen (n=45) | TENS (n=45) | Test istatistigi | p
Postop. 0.Saat grtanca (min-mak) gg (15 - 25) ig (11 - 25) U=560,5 0,417
Postop. 28aat g (min-mak) 13,3 (13- 20) i?,s 11_25) | V72220 0,491
Postop. 4.Saat grtanca (min-mak) ;é (15 - 25) 30 (15 - 25) U=46,0 0,785
Postop. 6.5aat grtanca (min-mak) 125 (15 - 25) ;(5) (15 -22) U=655 0,579
Postop. 1252t |G it % (15— 25) % @ _an | 740 0678
Postop. 18.Saat grtanca (min-mak) ;8 (15 -21) 13 (11 -22) U=48,0 0,313
Postop. 24.Saat g)rtanca (min-mak) 20 (15 -21) i; (11 -25) U=515 0,163

ortanca (min-mak), U: Mann Whitney U test istatistigi

Postoperatif (.saatte ortanca meperidin degeri gruplara gore farklilik

gostermemektedir (p=0,417). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 20 iken TENS
grubunda ortanca deger 18 olarak elde edilmistir. Postoperatif 2.saatte ortanca
meperidin degeri gruplara gore farklilik gostermemektedir (p=0,491). Deksketoprofen
grubunda ortanca deger 17,3 iken TENS grubunda ortanca deger 17,8 olarak elde
edilmistir. Postoperatif 4.saatte ortanca meperidin degeri gruplara gore farklilik
gostermemektedir (p=0,785). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 20 iken TENS
grubunda da ortanca deger 20 olarak elde edilmistir. Postoperatif 6.saatte ortanca
meperidin degeri gruplara gore farklilik géstermemektedir (p=0,579). Deksketoprofen
grubunda ortanca deger 16,5 iken TENS grubunda ortanca deger 20 olarak elde
edilmistir. Postoperatif 12.saatte ortanca meperidin degeri gruplara gore farklilik
gostermemektedir (p=0,678). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 20 iken TENS
grubunda da ortanca deger 20 olarak elde edilmistir. Postoperatif 18.saatte ortanca
meperidin degeri gruplara gore farklilik gostermemektedir (p=0,313). Deksketoprofen
grubunda ortanca deger 20 iken TENS grubunda ortanca deger 17 olarak elde edilmistir.
Postoperatif 24.saatte ortanca meperidin degeri gruplara gore farklilik gostermemektedir
(p=0,163). Deksketoprofen grubunda ortanca deger 20 iken TENS grubunda ortanca
deger 18 olarak elde edilmistir.
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Tablo 11. Yontemlere gore istek sayilarinin kargilastiriimasi

Deksketoprofen TENS Test p
(n=45) (n=45) Istatistigi
Z=-523 <0,00
Postop. 0.Saat 28 (62,2) 45 (100) 1
Postop. 2.Saat 18 (40) 28 (62,2) Z=-2,16 0,031
Postop. 4.Saat 11 (24,4) 9 (20) Z=0,51 0,612
Postop. 6.Saat 10 (22,2) 15 (33,3) Z=-1,19 0,236
Postop. 12.Saat 8 (17,8) 6 (13,3) Z=0,58 0,560
Postop. 18.Saat 10 (22,2) 13 (28,9) Z=-0,73 0,467
Postop. 24.Saat 9 (20) 17 (37,8) Z=-1,90 0,058
Toplam 94 133 Z=-3,26 0,001

Z:Iki oran testi test istatistigi, frekans (yiizde)

Postoperatif 0.saatte deksketoprofen grubunda 45 hastanin %62,2’si i¢cin TENS
grubundaki 45 hastanin ise tamami i¢in meperidin isteminde bulunuldu. Bu iki oran
arasinda istatistiksel olarak farklilik vardir (p<0,001). TENS grubunda meperidin istemi
daha yuksektir. Postoperatif 2.saatte deksketoprofen grubunda 45 hastanin %40°’1 igin
TENS grubundaki 45 hastanin ise %62,2’s1 i¢in meperidin isteminde bulunuldu. Bu iki
oran arasinda istatistiksel olarak farklilik vardir (p=0,031). TENS grubunda meperidin
istemi daha yiiksektir. Diger zaman dilimlerinde ise iki yonteme gére meperidin istem
oranlar arasinda fark yoktur. Genel toplama bakildiginda deksketoprofen grubundaki
toplam meperidin ihtiya¢c oran1t TENS grubundaki toplam ihtiya¢ oranindan daha azdir
(p=0,001). Deksketoprofen grubunda toplam 94 istem yapilirken TENS grubunda
toplam 133 istem yapilmistir.

Tablo 12. Postoperatif donemde toplam meperidin degerlerinin kargilastiriimasi

Ortanca (min-mak) | Ortalama + s.sapma
Deksketoprofen (n=94) 40 (13 - 100) 39,3+18,5
TENS (n=133) 50 (20 — 88) 54,0 + 14,9
Test istatistigi U=521,5
p <0,001

U:Mann Whitney U test istatistigi
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Postoperatif donemde 7 farkli zamanda toplam meperidin miktarlari
karsilagtirildiginda her iki grupta da ortanca degerler arasinda farklilik vardir (p<0,001).
Deksketoprofen grubunda ortanca tiketim 40 iken TENS grubunda ortanca tiketim 50
olarak elde edilmistir. Deksketoprofen grubunda en fazla tiiketim 100 mg iken TENS
grubunda en fazla tiketim 88 mg dir.

Tablo 13. Zamanlara goére toplam meperidin tiketim miktarinin grup iginde
karsilastiriimasi

Deksketoprofen TENS

(n=99) (n=133)
Postop. 0.Saat 537 830
Postop. 2.Saat 165 118
Postop. 4.Saat 189 225
Postop. 6.Saat 313 504
Postop. 12.Saat 171 304
Postop. 18.Saat 214 174
Postop. 24.Saat 178 272
Test istatistigi 435,6 1046,0
P <0,001 <0,001

Deksketoprofen grubunda 7 farklinin her birinde yapilan toplam istem
miktarlar1 mg cinsinden incelendiginde 537 mg ile baslayan istem 24.saatte 178 mg’ye
diismiistiir. Istatistiksel olarak deksketoprofen grubunda zamanla azalma anlamli

bulunmustur (p<0,001).

TENS grubunda 7 farklinin her birinde yapilan toplam istem miktarlar1 mg
cinsinden incelendiginde 830 mg ile baslayan istem 24.saatte 272 mg’ye diismiistiir.

[statistiksel olarak TENS grubunda zamanla azalma anlaml1 bulunmustur (p<0,001).
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ISTATISTIKSEL YONTEM

Veriler IBM SPSS V23 (Chicago, USA) ile analiz edildi. Verilerin normal
dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile incelendi. Normal dagilima uyan
verilerin gruplara gore karsilastirilmasinda bagimsiz 6rnekler t testi ve normal dagilima
uymayan Verilerin karsilastirilmasinda ise Mann Whitney U testi kullanildi. Tekrarlt
Olctimlerin grup iclerinde karsilastirilmasinda Friedman testi kullanildi. Zamanlara gore
meperidin ihtiyaglarinin gruplara gore karsilastirilmasinda iki oran testi kullanildi.
Painmatcher ve VAS skorlar1 arasindaki iliski Spearman korelasyonu ile incelendi.
Normal dagilim gosteren nicel veriler aritmetik ortalama + standart sapma, normal
dagilima uymayan veriler ise ortanca (min-mak) seklinde sunuldu. Nitel verilerin

sunumu ise frekans (ytizde) seklinde sunuldu. Anlamlilik diizeyi p<0,05 alind1.
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TARTISMA

Agr1 yollarinin kompleks fizyolojisi gdz oniine alindiginda postoperatif agriy1

kontrol edebilmek igin birden fazla agr1 kontrol yonteminin gerekliligi agiktir [69].

American Halk Saglik Politika ve Arastirma Dernegi’ nin (AHCPR) Akut Agri
Tedavi ilkeleri’ nde; akut agr1 tedavisine etkili bir yaklasimin hem farmakolojik hem de
nonfarmakolojik tedavileri igermesi ve her iki yaklagimin agri olusum sireclerinde
farkli mekanizmalar1 hedefledigi i¢in aym1 zamanda uygulanmasi gerektigi

vurgulanmistir [70].

Bu durum &zelliklede major abdominal cerrahi sonrast olusan siddetli
postoperatif agrilarda 6nem kazanir [69]. Postoperatif agri1 tedavisinde nonfarmakolojik
tedavi yontemleri farmakolojik tedaviye ek olarak kullanildiginda, postoperatif agri
skorlarinda ve opioid tiiketiminde anlamli diizeyde azalma saglanmis, ayrica bulanti,
kusma, kasinti, sedasyon, liriner retansiyon gibi opioid iliskili yan etkilere de daha az

rastlanmigtir [71].

Bizim c¢alismamizda deksketoprofen ve TENS’in batin insizyonu yapilan
cerrahi travma diizeyleri biribirine yakin kadin dogum hastalarinda hem VAS
skorlarinda hem de postoperatif meperidin tiikketiminde azalma sagladigi; ancak

deksketoprofenin TENS’e gore daha etkili oldugu kanisina vardik.

Postoperatif donemde agr1 kontroliinde en etkili analjezik ilaglar olan opioidler,
bulanti, kusma, kasinti, asir1 sedasyon ve solunumsal komplikasyonlar gibi
dezavantajlara da sahiptir [7, 8]. Bu nedenle postoperatif opioid analjeziklere ihtiyaci ve
dolayisiyla tiiketimini azaltmak olasi yan etkilerinde azalmasina yol agmaktadir [7]. Bu
amagla birgok ajan ve yontem kullanilmistir [5]. Bu yontemler arasinda TENS
uygulamasi noninvaziv olmasi ve goreceli diigiik yan etkisi nedeniyle yararli ve etkili

bir yontem olarak kullanilmaktadir [8-11].

TENS tedavisinin cerrahi sonrasi insizyonel ve derin agri iizerine farklilik
gosteren bir etki gosterdigi diisiiniilmektedir. Smith ve arkadaslarinin galismasinda alt
abdominal cerrahi sonrast TENS’in kutandz, hareket iliskili insizyonel agriya derin

visseral agridan daha etkili oldugunu bildirmislerdir [6]. Bizim ¢alismamizda da bu
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nedenle hem insizyonel hem de derin visseral agriya neden olan abdominal histerektomi

myomektomi ve kistektomi yapilan hastalar ¢aligmaya alinmistir.

Yer, siddet, zamanlama ve TENS’teki -elektriksel uyarmin frekansinin
standardizasyonunun giicliigii, medikal literatiirdeki degisik sonuglara yol agmuistir.
Cerrahi insizyon yakinina uygulanan TENS ile hastalarin postoperatif donemde opioid
tlketiminin ve agrinin azaldig1 gosterilmistir [72-74]. Ancak postoperatif donemde akut

agr1 i¢cin TENS uygulamasinin etkisiz oldugunu bildiren yayinlar da mevcuttur [75-77].

Akut postoperatif agrida TENS tedavisinin etkinligi tizerine yapilan sistemik
bir gozden gegirmede, Carroll ve arkadaslarimin incelenen 46 calismanin 15 inde
randomizasyon ve tedavi parametrelerinin ( 6rn. elektriksel uyarinin yer, zaman, siddet

ve frekansi) bildirilmesinde bozukluk saptamislardir [78].

Literatiirde TENS uygulamasinda elektriksel uyarinin frekansinin analjezik
yanit Uzerine etkilerinin cerrahi sonrasi donemde gosterildigi ¢calismalar da mevcuttur.
Hamza ve arkadaglarinin ¢alismasinda farkli stimulus frekanslarinin postoperatif PCA
opioid ihtiyacini azaltmadaki etkileri degerlendirilmis yiliksek ve diisiik frekansli TENS

uygulamalari arasinda fark saptanmamuistir [8].

Hilya YAVUZ un Hacettepe Universtesi’nde yaptig1 ¢alismada iist eksterimite
cerrahisi geciren hastalarda yiksek frekansli TENS ile sham TENS’in postoperatif
analjezide etkili oldugu ancak arasinda NSAII tiiketimi acisindan fark olmadig
bulunmustur [79].

Yine Ege Universtesi'nde yapilan ¢alismada abdominal histerektomi
operasyonundan sonra uygulanan diisiik frekansli TENS ile yiliksek frekansli TENS’in
postoperatif analjezi {izerine etkinligi karsilastirilmis ve sonug olarak her 2 grupta da
VAS skorlar1 anlamli olarak azalmig, ancak postoperatif opioid tiiketimi agisindan

aralarinda bir fark bulunamamistir [80].

Calismamizda TENS tedavisi ile birlikte VAS skorlarinda anlamli bir azalma

oldugu saptanmis ve TENS’in etkinligi gosterilmistir.
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Mohammed A. Hamza ve arkadaglarimin yaptigi ¢alismada histerektomi ve
myomektomi operasyonlarindan sonra hastalar 4 gruba ayrilmis; 1.gruba PCA ve sham
tens, 2.gruba PCA ve diisiik frekansli TENS, 3.gruba PCA ve yiiksek frekansli TENS
son olarak 4.gruba PCA ve kanisik frekansli TENS tedavisi uygulanmis olup
sonucta; operasyondan sonraki ilk 24 saat boyunca PCA talepleri ve verilen morfin
dozu grup I, 111 ve IV' de grup I' e gére anlamli olarak azaldigi ve en biiyiik azalmanin

grup IV’ te oldugu saptanmistir [81].

Yine Hasan SALCAN’m Afyon Universtesi'nde yaptig1 calismada epidural
analjezi teknikleri ile TENS wuygulamasinin dogum analjezisi {izerine -etkileri
karsilagtirilmis olup; TENS’in tek basina yeterli olmadig1 ancak epidural tekniklerle

beraber kullanildiginda epidural ilag gereksenimini azalttigi kanisina varilmistir [82].

Bizim ¢alismamizda da TENS tedavisinin zamanla birlikte opioid tiiketimini
azaltmada basarili oldugu ancak deksketoprofen kadar kadar etkili olmadigi sonucuna

vardik.

VAS, kullanilan agr1 tahmin yontemlerinden basarili olan ve bazi hekimler
tarafindan altin standart olarak gosterilen yontemdir. Ancak hastadan alinan sozel
veriler agr1 sirasinda ya da kisiden kisiye farkliliklar gosterebilir. Bu sebepten dolayi
baska yontemler bulmak gerekebilir. Painmatcher yeni bir yontem olarak ele alinabilir.
Bir ¢ok calismada painmatcher VAS’ a oranla daha gerceke¢i ve gegerli sonuglar
vermigtir. Agr1 esiginin painmatcher ile tespiti postoperatif agrinin tahmininde
kullanilabilir. Agr1 esiginin belirlenmesinde painmatcher daha gercekci sonuglar verse
de; tedavi sirasinda agrinin siddetindeki degisimi tespit etmede VAS daha sensitiftir
[83].

Son zamanlarda VAS ile painmatcher arasindaki korelasyon ile ilgili caligmalar
yapilmaktadir. Ingrid ve arkadaslarinin yaptigi calismada dogum agrisim
degerlendirmede agr1 kesici tedavi sonrasi painmatcher ile VAS karsilastirilmistir.
Calismada hastalarin agr1 esiginin painmatcher ile ilk dlgiimle devam eden olciimler
arasinda fark bulunamamistir. Bunun sebebinin dogum agrisinin agr1 esiginin
yiikselmesine izin vermeyecek kadar siddetli olmasi olabilecegi diisiiniilmiistiir.

Sasirtict olarak %10’ dan fazla Olglimde kadinlar agrilarini elektriksel agri esik
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degerinden diisiik skorlamiglardir. Bunun kadinlarin elektriksel uyariy1r rahatsiz edici
bulmus olabilecegi ya da duyduklart memnuniyetsiz duyguyu tanimlayamamis
olabilicegi diisliniilmistiir. Bu c¢alisma sirasinda VAS ile painmatcher arasinda

korelasyon bulunmamustir [83].

Lina Bunketorp ve arkadaslarinin yaptigi ¢calismada ise whiplash iliskili boyun
travmasi olan hastalarda VAS ile painmatcher arasinda korelasyon oldugu (p<0.001)

ayrica kadinlarin agr1 esik diizeylerinin erkeklere gore daha diisiik oldugu saptanmistir
[84].

Alstergren ve Forstrom calismalarinda ise 40 goniilli ve 28 akut oral agrisi
olan olguda elektrostimulasyon  yontemini  painmatcher  kullanarak  agn
degerlendirmislerdir. Elektrostimiilasyon ile yapilan agri degerlendirmesinin, VAS
skorlamas1 ile yorumladiklarinda iki yontemin sonuglarimin korelasyon gosterdigini

saptamiglardir [35].

Bizim c¢aligmamizda ise deksketoprofen grubunda VAS ile painmatcher
arasinda 0.224’liik korelasyon bulunurken TENS grubunda ise -0.061’lik korelasyon
bulundu. Ancak her 2 grupta da bu korelasyon istatistiksel olarak anlamli degildi. Sonug
olarak VAS tedaviyle degisen agr1 yogunlugunun belirlenmesinde painmatchera gore
daha duyarli iken painmatcher ise, agr1 esiginin belirlenmesinde daha gergek¢i sonuglar
vermektedir. Ancak hala bu alanda kullanilabilecek yeni cihaz ve yoOntemlerin

gelistirilmesi ve de yeni aragtirmalarin yapilmasi gerekmektedir.
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SONUC

Calismamizda batin insizyonu yapilan kadin dogum hastalarinda hem
deksketoprofenin hem de TENS’ in VAS skorlarinda azalma saglayarak ve postoperatif
opioid tiiketimini azaltarak basarili oldugu ancak deksketoprofenin TENS’ ten daha
iistlin oldugu; VAS ile painmatcher arasinda da istatistiksel olarak anlamli korelasyon

olmadig1 sonucuna vardik.
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