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RENAL KOLIKLE BASVURAN HASTALARDA DEKSKETOPROFEN
TROMETAMOL, MEPERIDIN VE PARASETAMOL’UN ANALJEZIK
ETKINLIGININ KARSILASTIRILMASI

OZET

Amag: Acil servise renal kolikle bagvuran hastalarda intravendz (IV) deksketoprofen
trometamol, IV meperidin ve IV parasetamol’iin analjezik etkinliklerinin

karsilastirilmas1 amaglanmistir.

Gereg ve Yontem: Bu prospektif randomize ¢ift kor calismaya Erciyes Universitesi Tip
Fakiiltesi Acil Servisi'ne Ekim 2015 — Aralik 2015tarihleri arasinda renal kolikle
uyumlu belirti ve isaretlerle bagvuran, 18-65 yas arasinda, her iki cinsten, ¢alismaya
katilmak i¢in onam veren 90 hasta alindi. Hastalar bilgisayar yardimiyla randomize
edilip numaralandirilarak her bir grupta 30 hasta olmak iizere ii¢ gruba ayrildi. Grup D,
deksketoprofen trometamol; Grup M, meperidin; Grup P, parasetamol grubu olarak
belirlendi. Calisma ilaci; Grup D’ye deksketoprofen trometamol IV 50 mg serum
fizyolojik i¢inde 250 ml soliisyon halinde, Grup M’ye meperidin IV 50 mg serum
fizyolojik icinde 250 ml soliisyon halinde, Grup P’ye parasetamol IV 1000 mg serum
fizyolojik i¢cinde 250 ml soliisyon halinde ayni goriiniimde olacak sekilde 15 dakikada
tek doz olarak verildi. Tedavi 6ncesi 0. dk ve sonrasil5. , 30. , ve 60. dk’da agr
diizeyleri VAS ve VRS ile degerlendirildi. Otuzuncu dakikada VAS i¢in skorda % 50
ve/veya daha fazla diisiis tedavide basar1 kriteri olarak kabul edildi. Otuzuncu dakikada
VAS skoru > 40 mm olan hastalara kurtarici ila¢ olarak IV 1 mcg/kg Fentanyl verildi.
Tiim hastalar en az 60 dk takip edildi ve bu siire esnasinda vital bulgular1 ve gelismis

ise, yan etkiler kaydedildi.

Bulgular: Otuzuncu dakikada VAS skor degisimi ortalamasi ve standart sapmasi Grup
D’de 53.9£17.6 mm; Grup M’de 62.8+14.6 mm; Grup P’de 41.7£19.8 mm idi
(p<0.001). Grup D ve Grup M’de, Grup P’ye gore VAS diizeyinde daha fazla azalis
oldugu, ancak Grup D ve Grup M arasinda istatistiksel farkin olmadig: tespit edildi.
Otuzuncu dakikada VAS skoru azalig yiizdesi ortalamasi ve standart sapmasi Grup D’
de % 67.3£20.2; Grup M’de % 71.7+14.2; Grup P’de % 51.3+£21idi (p<0.001). Grup D
ve Grup M’de, Grup P’ye gore VAS skoru azalis yiizdesinin daha fazla oldugu, ancak
Grup D ve Grup M arasinda istatistiksel farkin olmadigi tespit edildi. Grup D’de 4
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(%13.3), Grup M’de 2 (%6.7), Grup P’de 11 (%36.7) hastanin kurtarici ilag ihtiyact
oldu (p<0.05). Grup M’de 10 (%33.3) hastada, Grup P’de bir (%3.3) hastada yan etki
gortliirken, Grup D’de ise higbir hastada yan eki goriilmedi (p<0.05).

Sonu¢: Calismamizda; RK ile acil servise basvuran hastalarin agri tedavisinde IV
deksketoprofen trometamol, IV meperidin ve IV parasetamol’iin etkili oldugu
goriilmiistir. NSAI ila¢ grubundan olan deksketoprofen trometamol ve opioid
grubundan olan meperidin arasinda analjezik etkinlik agisindan fark olmadigi ve bu iki

ilacin parasetamol’den iistiin oldugu bulundu.

Anahtar kelimeler: acil servis, analjezik etkinlik, deksketoprofen trometamol,
meperidin, parasetamol, renal kolik



ANALGESIC EFFICACY OF INTRAVENOUS DEXKETOPROFEN
TROMETAMOL VERSUS MEPERIDINE VERSUS PARACETAMOL IN
PATIENTS WITH RENAL COLIC

ABSTRACT

Objective: To compare the analgesic efficacy of IV dexketoprofen trometamol, IV
meperidine and IV paracetamol in patients presenting to emergency department with

renal colic

Materials and Methods: A prospective, double-blind, randomized study was
conducted in Emergency Department of Erciyes University Medical School between
October 2015 and December 2015. Ninety patients aged between 18-65 years in both
genders who presented to the emergency department with sypmtoms and signs
suggestive of renal colic were included in the study. The cases were numbered
randomly via computer and had been divided into 3 groups, each containing 30 patients.
Group D received IV dexketoprofen trometamol 50 mg, Group M IV meperidine 50 mg,
Group P IV paracetamol 1000 mg. All drugs were given in 250 ml normal saline
solution in 15 minutes. The drugs were identical in appearance and colour. Pain
intensity wa smeasured by a 100-mm visual analog scale (VAS) and a 4-point visual
rating scale (VRS) at 15th, 30th and 60th minutes after the study drug administration. A
reduction of 50 % or more in VAS score on the 30th minute was accepted as the
criterion of successful treatment. The patients with a VAS score > 40 mm on the 30th
minute was given fentanyl (1 mcg/kg, intravenously) as a rescue drug. All patients were
monitorized for at least 60 minutes following the drug administration, during which

vital signs and adverse affects -if developed- were recorded.

Results: Mean change (+SD) in VAS score was 53.9+£17.6 mm in group D, 62.8+14.6
mm in group M and 41.7£19.8 mm in group P (p<0.001). The extent of decrease in
VAS score was greater in group D and M when compared to group P; however, there
was no significant difference in VAS score between Group D and Group M. Mean
reduction (£SD) in percent VAS score was 67.3+20.2% in group D, 71.7+£14.2% in
group M and 51.3421.0% in group P (p<0.001). The extent of decrease in percent VAS
score was greater in group D and M when compared to group P; however, there was no

significant difference in VAS score between Group D and Group M. Rescue analgesia



was needed in 4 patients (13.3%) in group D, in 2 patients (6.7%) in group M and in P
11 patients (36.7%) in group P. Adverse effects was observed in 10 patients (33.3%) in
group M and in one patient (3.3%) in group P while no adverse effect was recorded in
group D (p<0.05).

Conclusion: 1V dexketoprofen trometamol, IV meperidine and IV paracetamol are all
effective in patients presenting to the emergency department with renal colic. There is
no difference in analgesic efficacy between dexketoprofen trometamol (NSAI) and

meperidine (opioid) and both drugs are superior to paracetamol.

Key words: analgesic efficacy, dexketoprofen trometamol, emergency department,

meperidine, paracetamol, renal colic
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1. GIRIS ve AMAC

Renal kolik (RK); cogunlukla bobrek tas hastaligina bagl olarak gelisen, siddetli agri
ile kendini gdsteren ve acil servislerde sik karsilasilan bir iirolojik acil durumdur.
Amerika Birlesik Devletleri’nde RK nedeniyle acil kliniklerine yilda 1 milyondan fazla
hasta basvurmaktadir (1). Avrupa’da agr1 nedeniyle yapilan acil ambulans ¢agrilarinin
%7-9’unun nedeni RK’tir (2). Bu konuda iilkemizde yeterli kayit ve bilgi

bulunmamaktadir (3).

Bir kisinin yasam1 boyunca RK atagi gegirme riski %1-10 arasindadir (4). Renal kolik,
hastalar tarafindan siklikla yasadiklar1 en agri1 verici tecriibe olarak tarif edilir.
Hastalarin birgogunda ge¢miste bobrek tasi hastaligi veya RK ge¢irme hikayesi vardir.
Agn tipik olarak kosto-vertebral agida kiint, siirekli ve kivrandirict sekilde hissedilir ve
kot altindan gdbege veya karin alt kadranlarina dogru yayilabilir. Bulanti ve kusma,
psikomotor ajitasyon, kosto-vertebral ac1 hassasiyeti yan agrisina eslik edebilir. Ureter
alt uc taslarinda pollakiiri ve ani sikigsma hissi olabilir ve bu hastalarda agri, skrotuma ve

labialara kadar yayilabilir (3).

Yan agrisinin ayirict tanisinda, bobrek ve lreter tas hastaligi ilk sirada yer alirken,
piyelonefrit, tireteropelvik bileske darlig1 gibi {iriner sistem hastaliklar1 ve iiretere distan

bas1 yapan intestinal, jinekolojik, retroperitoneal ve vaskiiler patolojiler yer alir.

Tasa bagl olusan kolik agr1 devamli karakterde ve pozisyonla degismeyen vasiftayken;

diger nedenlere baglh agrilar, RK kadar giirtltiilii degildir (5).



RK diisliniilen hastalarda iyi bir anamnez alinip detayl fizik muayene yapildiktan sonra
goriintiileme yontemlerine basvurulur (4; 6). Gegirilmis bobrek tasi hastaligi veya RK
oykiisii olanlarda incelemeye direkt iiriner sistem grafisi (DUSG) ve ultrasonografi
(USG), boyle bir Oykiisii olmayan veya atipik sikayetleri olanlarda ise kontrastsiz
bilgisayarli tomografi (BT), cerrahi veya endoskopik islem Oncesi intravendz pyelografi
(IVP), gebelerde USG, yine gebelerde ve bazi 6zel durumlarda manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) ve manyetik rezonans iirografi (MRU) ile baslanmalidir (7; 8; 9;
10).

RK tedavisinde temel noktalar agrinin etkili sekilde giderilerek kontrol altina alinmast
ve obstriiksiyonun renal fonksiyon kaybina yol agmadan giderilmesidir (4). Gegmiste
renal kolik tedavisinde ilk secenek ajanlar morfin ve pethidin olmasina ragmen,
1970’lerden itibaren etkinligi kanitlanmis parenteral non-steroidal antiinflamatuvar
(NSAI) ilaglar da kullanilmaya baslanmustir. NSAI ilaglar, opioidlerde gériilen
bagimlilik yapici etkileri, konstipasyon, solunum depresyonu, mental degisiklikler gibi

yan etkilerinin olmamasi nedeniyle daha fazla tercih edilen ajanlar olmuslardir (11).

Deksketoprofen trometamol, NSAI bir ilag olup periferde lokal olarak salman
prostaglandinlerin tetikledigi agr1 reseptorlerinin sensitizasyonunu inhibe ederek etkisini
gosterir. Bununla birlikte merkezi olarak, siklooksijenaz (COX) aktivitesini inhibe
ederek merkezi sensitizasyon etkisini azaltir, dolayisiyla agr1 yapici uyaranin iist sinir
merkezlerine aktarimini bloke eder (12). Deksketoprofen trometamol, hizli etki
baslangict ve disiik gastrointestinal yan etki profili ile beraber kanama
komplikasyonlar1 {izerine olan etkisinin ¢ok diisiik olmasi nedeniyle tercih edilen bir

NSAI ajandir (13).

Meperidin santral sinir sisteminde temelde p-opioid reseptorlerine baglanarak etki eden
opioid bir analjeziktir. Meperidin orta ve siddetli agrilarin biiylik ¢cogunlugunda etkili
bir agr1 kesicidir. Dis agrisi, migren tipi bas agrisi, kas-iskelet sistemine bagli agrilar,
mekanik bel agrisi, RK gibi cesitli agrili durumlar nedeniyle acil servise bagvuran
hastalarda sik¢a kullanilmaktadir. Ancak hipotansiyon, solunum baskilanmasi ve artmis

nobet riski gibi yan etkileri bulunmaktadir (14).



Parasetamol santral yolla prostaglandin sentezini inhibe ederek analjezik ve antipiretik
etkisini gosterir (15). Tek basina veya opioidlerle kombine olarak prostaglandinlerin rol

oynadig1 hafif veya orta siddetteki agrilarda kullanilir (16).

RK hastalar tarafindan siklikla yasadiklar1 en agr1 verici tecriibe olarak ifade edilir ve bu
siddetli agn ile birlikte bulanti, kusma gibi semptomlarin da bulunmasi hasta konforu
acisindan tedavinin aciliyetini gerektirmektedir. Bu yiizden RK’le acil servise bagvuran
hastalarin agrilarinin giderilmesi i¢in uygun, renal fonksiyon kaybina yol agmayan, yan

etkileri en az olan ve etkili analjezik se¢cimi ¢ok dnemlidir.

Bu calismada acil servise renal kolikle basvuran hastalarda intravenéz (IV)
deksketoprofen trometamol, IV meperidin ve [V parasetamol’ iin analjezik

etkinliklerinin karsilagtirilmasi planlanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Ust Uriner Sistem Anatomisi
2.1.1. Bobrek Anatomisi

Bobrekler viicudun sivi elektrolit dengesi ve kan basincinin diizenlenmesinden sorumlu
organlardir. Bobrekler cift olup, karin boslugunun iist ve arka tarafinda, vertebral
kolonun iki yaninda, onikinci torakal ve {igiincii lomber vertebra seviyeleri arasinda yer
alir. Karin boslugunun sag iist kisminda karacigerin bulunmasi nedeniyle sag bobrek,
sola gore asagidadir. Taze eriskin bobrekleri kizil kahverenginde olup yaklasik 10 cm.
uzunlugunda, 5 cm. genisliginde, 2,5 cm. kalinligindadir. Sol bobrek sag bobrege gore
daha uzun ve dardir. Bobreklerin agirlig: eriskin erkeklerde 125-170 gr , kadinlarda ise
115-155 gr arasindadir (17).

Bobregi igten disa dogru capsula fibrosa, capsula adiposa ve fascia renalis olmak {izere
ti¢ kilif sarar. Bobrekleri yerinde tutan en Onemli olusumlar, fascia renalis ve
damarlaridir. Ayrica capsula adiposa ve pararenal yag tabakasi da bobreklerin karin arka
duvarinda uygun pozisyonda bulunmasina yardimci olur (17).Taze bir bdbrek
kenarlarindan gecen vertikal bir kesitle ikiye ayrildiginda renk, fonksiyon ve orijin

olarak farkli boliimlerden olustugunu gozlenir (17; 18; 19) (Sekil 1).

Bobregin uzunlamasina kesitinde goriilen 6nemli boliimler sunlardir:



1. Korteks: Nefrojen kokenli olup fonksiyonel olarak idrar yapiminda islevi olan
olusumlar igerir. Yaklasik 12 mm. kalinligindadir ve igerisinde, sayilar1 bir milyonun

iistiinde olan glomeriil yumaklari, proksimal tiibiiller, kapiller arterler ve venler bulunur.

2. Medulla: Kokenini iireter tomurcugundan alir ve fonksiyonel olarak sadece idrari
ileten toplayici kanallardan olusur. Sayilar1 6 ile 8 arasinda olan ve renal piramit olarak

isimlendirilen yapilar1 igerir ve bu piramitlerin kaidesi kortekstedir.

3. Kortikal Kolonlar: Korteksten baslayip piramitler arasina uzanan bobrek dokusudur.
Bu bolgede interlober arterler mevcuttur. Interlober arterler piramitlerin tabanina
eristikten sonra horizontal olarak kivrilirlar ve arkuat arterleri yaparlar. Arkuat

arterlerden cikan interlobiiler arterler, kortekse girer ve glomeriil yumagini olustururlar.

4. Toplayic1 Sistem: Renal pelvis, infundibulum ve kalikslerin dagilimi bdbrek
anatomisinin en degisken komponentleridir. Renal papillalarin sayis1 4-18 arasinda
olabilir ancak siklikla 7-9 arasindadir. Her papilla toplayici kanallardaki idrar1 alan bir
mindr kaliks ile ortiiliidiir. Bir kalikse tek bir papilla agilabildigi gibi bir¢ok papilla da
acilabilir. Mindr kaliksler birlesip major kaliksleri olusturmadan 6nce incelirler. Bu
kisimlara kaliks boynu ya da infundibulum denir. iki veya 3 adet major kaliks vardir.
Major kaliksler de birleserek ¢ogu zaman tek olan renal pelvisi olustururlar. Renal
pelvis kiigiilk ve tamamen renal siniisiin i¢inde gomiilii olabilecegi gibi genis ve
tamamen ekstrarenal yerlesimli de olabilir. Renal pelvis iireter olarak devam eder ve
anatomik olarak tam bir ayrim yapilamasa da ireter ile pelvisin bileskesine

tireteropelvik bileske ad1 verilir (17; 18).

Renal kortekste nefronlarda yapilan idrar, toplayici kanallar ile mindr kaliks, major
kaliks ve renal pelvise iletilir. Idrar kalikslerin ve renal pelvisin duvarlarinda bulunan
diiz kaslarin kontraksiyonu ile iiretere iletilir. Alt poliinde ¢ok kaliksli infundibulaya
sahip, infundibulapelvik acis1 90 derecenin altinda, infundibulum uzunlugu 3 cm.’den
uzun ve infundibulum derinligi 3 mm.’den fazla olan bobreklerde, drenajin zorlasmasi

tas olusumunu kolaylastirir (20).



Fibroz kapsil
Renal korteks

Renal Medulla
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Minér Kaliks
Major Kaliks

Renal Arter
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Renal Siniiste
Yag doku

Renal Pelvis

Renal Siniis Renal Ven

Renal Medulla.

Renal lob piramid

Ureter

Sag bobrek, koronal Kesit

Sekil 1. Sag bobregin kesitsel anatomik goriiniimii (19)

Arteriyal ve venoz dolasim

Renal arterler 1.lumbal-2.lumbal vertebra seviyesinde abdominal aortadan dogarlar.
Bobregin hem fonksiyonel hem de besleyici damarlaridir. Renal arterler bobregin
hacmine goére kalin damarlardir bdylece kisa zamanda bobreklerden fazla miktarda

kanin gegmesi saglanir (21).

Renal arterler renal hiluma gelince bes segmental dala ayrilir. Segmental arterler denilen
bu dallarin, dordii renal pelvisin oniinde yer alir. Posterior segmentuma ait segmental

dal ise renal pelvisin arkasindan geger (17).

Segmental arterler renal siniiste tekrar dallaria ayrilir. Interlober arter denilen bu dallar
mindr kaliks ¢evresinde kortikomedullar birlesim yerine kadar ilerler ve yan tarafa
kivrilarak arkuat arterleri yaparlar. Arkuat arterlerden dik olarak c¢ikan dallara
interlobuler arterler denir. Interlobuler arterlerden ¢ikan dalciklar afferent arteriyollere
ayrilir. Bu arteriyoller Bowman kapsiiliiniin damar kutbundan girerek glomerulus
denilen kapiller yumagi olustururlar. Bu kapiller yumak, tekrar birleserek efferent
arteriyol glomeruluslar olusturur. Efferent arteriyol glomeruluslar kortikal cevherdeki
idrar kanalciklar1 arasinda peritiibiiler kapiller pleksusu yaparlar. Bu pleksus ile



Bowman kapsiiliinden siiziilen suyun biiyiik kismi ve diger bir takim maddeler tekrar
emilerek kan dolasimina geri donerler. Bu kapiller pleksustan itibaren vendz doniis
baslar. ilk 6nce interlobuler venler olusur, sonra sirasiyla arkuat venler, interlober
venler, segmental venler ve sonugta renal ven olarak vena cava inferiora agilirlar (17,
19) (Sekil2).

Arcuate arteries
Interlobular arteries Interlobar

I Abdominal
Afferent arteriole anencs

aorta

Interlobular veins

Interlobar veins

Arcuate veins

[A]

Sekil 2. Bobrek arter ve venleri

Bobreklerin innervasyonu: Bobrekler, sempatik liflerini nervus splanchnicus minor ve

nervus splanchnicus minimusdan, parasempatiklerini nervus vagusdan alirlar.

Preganglionik sempatik ve parasempatik lifler renal arter etrafindaki renal pleksus
icinde ganglionik noronlarla sinaps yaparlar. Postganglionik sempatik lifler, renal

arterin bobrek i¢indeki dallarinda dagilirlar (17).

Sempatik sinirlerin vazokonstriksiyon etkisiyle damardan gecen kan miktarmin
azalmasi sonucu siiziilen idrar miktar1 azaltilmig olur. Renal arterlerin dallar1 boyunca
bobrekte dagilan postganglionik parasempatik liflerin ise vazodilator etkisi oldugu

diistiniilmektedir (21).



2.1.2.Ureter Anatomisi

Renal pelvis, renal siniisten ¢iktiktan sonra daralir ve asagiya dogru iireter olarak devam
eder. Ureter, yaklasik 25-30 cm. uzunlugunda, liimeni 1 mm. ile 10 mm. arasinda
degisen diiz kaslardan olusmus bir kanaldir. Psoas major kasmin 6niinde ve peritonun
arkasinda kalarak yukaridan asagiya ve biraz da mediale dogru uzanarak pelvise girer.
Pelvis yan duvar {lizerinde spina ischiadica seviyesine kadar ilerler. Bu seviyede 6ne ve
mediale yonlenerek mesanenin fundusuna oblik olarak agilir. Ureter mesane duvari
icinde de 1.9 cm. seyreder. Pars abdominalis ve pars pelvica olmak iizere iki boliimden
olusur. Bu béliimlerin uzunlugu hemen hemen birbirine esittir. Ureter seyri boyunca iic
yerde darlik gosterir. Birinci darlik, renal pelvis ile birlestigi baslangic bdliimiidiir.
Ikinci darlik iliak damarlar1 ¢aprazladigi seviyededir. Ucgiinciisii en dar yeri olup

mesaneye girdigi yerde bulunur (17; 21; 19) (Sekil 3).

Aorta abdominalis

Sol a. renalis
Sag a, renalis

Sol bobrek
Sag bobrek

Birinci darlik
-Ureteropelvik birlesek

Ureter Oreter

A. iliaca communis
Ikinci darlik
—pelvis girisi

A. iliaca externa

Ogined darhik
-vesica urinaria’ya girig

Vesica urinaria

Sekil 3. Ureter ve darliklar (19)



2.2. Bobrek ve Ureter Fizyolojisi

Bobreklerin 6nemli fonksiyonlarindan biri disaridan alinan veya viicutta metabolizma
sonucu olusan atiklar1 uzaklagtirmak iken, olduke¢a kritik olan ikinci gorevi ise viicut
stvilariin hacim ve bilesimini kontrol etmektir. Viicuda giren ve viicutta agiga ¢ikan su
ve biitlin elektrolitlerin miktarlar1 arasindaki denge, 6nemli 6lgiide bobrekler tarafindan
saglanir. Bobreklerin  bu diizenleyici gorevi hiicrelerin  degisik aktivitelerini
gerceklestirebilmeleri i¢in gerekli sartlarin sabit tutulmasini saglar. Bobrekler, en
Oonemli gorevlerini plazmayr filtre ederek ve viicudun ihtiyacina gore filtrattan
maddeleri degisik hizda uzaklastirarak yaparlar. Son olarak, bobrekler gerekli maddeleri
kana geri dondiiriirken istenmeyen maddeleri idrarla atarak kandan uzaklastirirlar.
Bobregin idrar olusturma fonksiyonu her biri ayr1 bir iinite olan nefronlar tarafindan
saglanir. Her bobrekte yaklasik 1.000.000 ile 1.250.000 arasinda nefron vardir. Nefron;
stvinin filtre edildigi glomeriil ve filtre edilen sivinin Bowman kapsiiliinden bobrek
papillasina kadar akarken idrar niteligini kazandig: tiibiiliislerden ( proksimal tiibiil,

Henle kulpu, distal tiibiil, kollektor kanallar) olusmustur (22; 23) (Sekil 4).
Bobregin baslica gorevleri:

Yabanci maddelerin ve metabolik artiklarin atilmasi

¢ Su ve elektrolit dengesinin diizenlenmesi

e Viicut sivilarinin ozmolalitesinin ve elektrolit konsantrasyonunun diizenlenmesi

e Arteriyel kan basincinin diizenlenmesi

e Asit - baz dengesinin diizenlenmesi

e Hormonlarin salgilanmasi, metabolize edilmesi ve atilmasi

¢ Glikoneojenez
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Inen kol—

——Toplayici kanal

Sekil 4. Nefronun temel boliimleri (22)

Ureter idrarin bobrekten mesaneye gecisini saglamakla gorevli bir organdir. Ureterin
peristaltik hareketleri renal pelvise yerlesmis olan dalga dogurucu (pacemaker)
noktalardan kaynaklanir. Bu noktalardan kaynaklanan elektriksel aktivite daha sonra
asagiya dogru mekanik bir fonksiyon olarak ifade ettigimiz peristaltizmi dogurur. Bu
peristaltik dalga hareketiyle idrar iist iireter segmentinden bir alt {ireter segmentine
atilarak mesaneye ulasir. Impulslar iireterde kas hiicresinden kas hiicresine yayilarak

aktivasyon olusturur. Sinir lifleri ile yayilhim gériilmez (24).
2.3. Renal Kolik

RK; c¢ogunlukla bobrek tas hastaliina bagli olarak gelisen, siddetli agr ile kendini
gosteren ve acil servislerde sik karsilasilan bir iirolojik acil durumdur. Amerika Birlesik
Devletleri'nde RK nedeniyle acil kliniklerine yilda 1 milyondan fazla hasta
bagvurmaktadir (1). Avrupa’da agri nedeniyle yapilan acil ambulans servisi ¢agrilarinin

%7-9’unun nedeni RK’tir (2). Bu konuda iilkemizde yeterli kayit ve bilgi
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bulunmamaktadir (3).

Bir kiginin yasami boyunca RK atagi gegirme riski %1-10 arasindadir (4). RK
erkeklerde kadinlara oranla 3 kat daha fazla goriiliir ve ataklar siklikla yasamin 3. ile 5.
on yilinda meydana gelir (4). RK, hastalar tarafindan siklikla yasadiklar1 en agr1 verici
tecriibe olarak tarif edilir. Hastalarin bircogunda ge¢cmiste bobrek tasi hastaligi veya RK
gecirme hikayesi vardir. Agn tipik olarak kosto-vertebral acida kiint, siirekli ve
kivrandirict sekilde hissedilir ve kot altindan gobege veya karin alt kadranlarina dogru
yayilabilir. Bulant1 ve kusma, psikomotor ajitasyon, kosto-vertebral a¢1 hassasiyeti yan
agrisina eslik edebilir. Ureter alt ug taslarinda pollakiiri ve ani sikisma hissi olabilir ve

bu hastalarda agri, skrotuma ve labialara kadar yayilabilir (3).

Yan agrisinin ayirici tanisinda bobrek ve iireter tas hastaligi ilk sirada yer alirken,
piyelonefrit, lireteropelvik bileske darligi gibi tiriner sistem hastaliklari ve iiretere distan
bas1 yapan intestinal, jinekolojik, retroperitoneal ve vaskiiler patolojiler yer alir. Tasa
bagli olusan kolik agr1 devamli karakterde ve pozisyonla degismeyen vasiftayken; diger

nedenlere bagl agrilar, RK kadar giiriiltiilii degildir (5).
2.3.1. Renal Kolik Patofizyolojisi

Ureteral obstruksiyon sonrasi olusan intraluminal basing artis1, mukozada sonlanan sinir
uclarin1 gerip uyararak kolik agriya sebep olur. Eger tas, limeni tamamen dolduracak
kadar biiyiik ise veya tireter darliklarindan birinde kalmigsa; tireter kas lifleri kontrakte
olarak tasi distale dogru itmeye calisir. Uzamis kontraksiyonlar sonucu laktik asit
artarak, yavas-tip A ve hizli-tip C sinir liflerini uyarir. Bu uyar1 on birinci torakal ve
birinci lumbal spinal kord seviyesine kadar iletilerek, santral sinir sisteminin {ist
seviyelerine kadar yayilir. Agr1 olusumunda lokal mukozal irritasyonun kii¢iik bir rol
oynadig1 belirtilmektedir. Agri, iiriner sistemle ayn1 innervasyona sahip gastrointestinal
ve genitoiiriner sistem organlar tarafindan da hissedilebilir. Agriya eslik eden diger
visseral semptomlar da (bulanti, kusma, tasikardi gibi ) spinal korda ayni seviyeden
giren ve komsu yapilarda irritasyona neden olan renal, ¢olyak ve mezenterik

pleksuslarin iliskilerinden kaynaklanir (3; 4; 25).
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Moody ve ark.’nin akut iireteral tikaniklik olusturarak yaptiklart deneysel bir calismada
ilk 1.5 saatte lireteral basincin ve renal kan akiminin arttigi, takip eden 4 saatte iireteral
basincin arttifi, ancak renal kan akiminin azaldigi daha sonra ise her ikisinin birden
azaldig1 gozlenmistir (26). ik asamada renal kan akimindaki artis PGE2 ve PGI2
salmmmindaki  artis ile  meydana gelen preglomeruler vazodilatasyondan
kaynaklanmaktadir. Buna bagli olarak da diilirez artis1 ve iireteral basingta yiikselme
meydana gelir (25). Bu asamada nitrik oksidin preglomeriiler vaskiiler direnci azaltici
rol oynadig ileri striilmektedir (27). Siirecin devaminda anjiyotensin II, tromboksan
A2, antidiiiretik hormon ve endotelin gibi mediatorlerin  sorumlu tutuldugu
preglomeriiler vazokonstriiksiyon gelisir ve bobrek i¢i direng artarak renal kan akiminda
azalma baglar. Glomeruler filtrasyon oranindaki azalma ve idrarin lenfatik ve vendz
yolla reabsorbsiyonundaki artigla iireteral basing diismeye baslar (25). Glomeruler
filtrasyon oranindaki azalma, glomeruler kapillerlerindeki net hidrotik basing
gradiyentinin azalmasi ve renal pelvis basincinin artmasi neticesinde artan tiibiil basinci
sonucu olusur. Obstruksiyon kisa siirdiigli veya tam obstruksiyon gelismedigi vakalarda
biitiin bu patolojiler geri dondiiriilebilir seviyelerde kalir ve bobrek yetmezligi hemen
gelismez (3; 4). Hayvan modellerinde yapilan galismalarda 2-6 haftalik siire, geri

doniisii olmayan patoloji olusum zamani olarak saptanmistir (28).
2.3.2. Renal Kolik Tanis1

RK diisiiniilen hastalarda detayli anamnez alinip, fizik muayene yapildiktan sonra
uygun laboratuvar ve goriintiilleme yontemlerine bagvurulur. Hastalarin huzursuz olmasi
uygun anamnez alimmasini ve fizik muayene yapilmasini zorlastirabilir. Kisisel ya da
ailevi RK veya firiner sistem tas hastaligi hikayesi, kendiliginden kiigiik taslarin
diisliriilmesi ve tas olusumuna yatkinlik saglayan nedenler hastalarda sorgulanmalidir
(29) (Tablo 1). Ayirici tanmiya yonelik noktalar tizerinde onemle durulmalidir. Aort
diseksiyonu ve abdominal aort anevrizmasi ayirici tanida diisiiniilmesi gereken en kritik

tanilardir (29) (Tablo 2).
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Tablo 1. Uriner Tas Olusumu I¢in Risk Faktorleri (29)

Risk Faktorii

Mekanizma

Barsak Hastalig

Diisiik idrar hacmine neden olur; asidik idrar sitrat1

(inhibitdr) azaltir; hiperokzaliiri

Diyette fazla et

titketimi

Asidik idrar ortami olusturur, sitrat1 (inhibitor) azaltir;

hiperiirikoziiriyi artirir

Diyette fazla oksalat

alimi

Hiperokzaliiriyi artirir

Diyette fazla sodyum

alimi

Hiperkalsiiiriyi artirir

Aile Oykiisii

Genetik yatkinlik

Insulin Direnci

Amonyak yanlis muamelesi; idrar pH’ 11 degistirir

Gut

Hiperiirikoziiriyi artirir

Diisiik idrar hacmi

Cokeltinin fazla doymasini saglar

Obezite

Hiperkalsiiiriyi artirabilir, diyet degerlendirmeleri

yukardadir.

Primer

hiperparatiroidizm

Stirekli hiperkalsiiiri olusturur

Uzamus

immobilizasyon

Kemik devridaimi hiperkalsiiiri olugturur.

Renal tiibiiler asidoz

(tip 1)

Alkalin idrar kalsiyum fosfatin agir1 doygunlugunu artirir;

sitrat (inhibitdr) kayb1 olur.

Pietrow PK, Karellas ME: Medical management of common urinary calculi. Am Fam Physician 74(1):87,

2006°dan izinle tekrar tiretilmistir.
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Tablo 2. Ureterolitiazis Ayirict Tan1 (29)

Vaskiiler

Aort diseksiyonu
Abdominal aort anevrizmasi
Renal arter embolisi

Renal ven trombozu

Mezenter iskemisi

Renal

Piyolonefrit

Papiller nekroz

Renal hiicre karsinomu
Renal enfarkt

Renal kanama

Ureter

Kan pihtist
Darlik

TUimor

Mesane

TUimor
Varikoz venler
Sistit

Gastrointestinal

Biliyer kolik

Pankreatit

Peptik tilser perforasyonu
Apandisit

Inguinal herni
Divertikiilit

Malignite

Obstriksiyon

Jinekolojik

Ektopik gebelik

Pelvik enflamatuar hastalik/tuboovaryan abse
Over Kisti

Over torsiyonu

Endometriosis

Genitoiiriner

Testis torsiyonu
Epididimit

Diger

Ilag arama davranisi
Zona

Retroperitoneal hematom/abse/timor

14




Parsiyel bir tikaniklik olusturuncaya kadar iirolitiyaziste olgular belirti vermez. Tipik
RK ataginda agri belde sebat eden ve kasiga uzanan vasiftadir ve genellikle hasta
istirahat halinde iken meydana gelir. Ureteral distansiyon ve peristaltizm sonucunda
ortaya ¢ikan agri nedeni ile hastalar huzursuzdur ve belirtileri giderecek rahat pozisyonu
bulmaya ¢aligirlar. Tipik olarak elleri ile bogiir bolgelerini tutarlar (3; 29). Eger tas
darliktan gecerse ya da darlik rahatlarsa hastalarin belirtileri de hemen geriler. Agri
iireter Uist ug taglarinda ayni taraf testise yayilabilir. Orta {ireter taslarinda klinik, sag
iireter taglarinda apandisitle, sol iireter taglarinda ise divertikiilit ile karigabilir. Taslar
mesaneye yaklastikca irritatif iseme semptomlart gelisir. Bir¢ok vakada mikroskobik

hematiiri, bulant1 ve kusma tabloya eklenir (29).

Fizik muayenede siklikla kostovertebral agi ya da alt abdominal hassasiyet bulgusu
saptanir. Klinik bir skorlama sistemi, 12 saatten kisa siiren abdominal agri, bel agrisi
veya kosto-vertebral ag1 hassasiyeti ve hematiirinin ( >10 eritrosit/mikroskop alani) akut
renal koligin en 6nemli bulgulari oldugunu gostermistir (6). Hematiiri renal kolikli
hastalarin % 85’inde mevcuttur ancak hastalarin sadece % 30’unda bariz hematiiri
vardir (29).

RK’de laboratuvar degerlendirilmesinde enfeksiyon, bobrek fonksiyonlar1 ve gebelik
ihtimaline odaklanilmalidir. Gebelik testi tan1 ve tedavi asamasinda lireme ¢agindaki
bayanlar i¢in goz ardi edilmemelidir. Gebelik saptanmasi ektopik gebelik gibi ayirici

tanilar1 akla getirirken goriintiileme tetkiklerinin se¢ciminde belirleyicidir.

Enfeksiyonu ekarte etmek ve hematiiri varligim1 aragtirmak icin idrar tahlili gerekir.
Enfeksiyon tespit edilirse idrar kiiltiir ve duyarhlik testleri yapilmalidir. Tas1 olan
hastalarin % 15’inde hematiiri yoktur. Hematiiri RK tan1 kararinin verilmesine katkida

bulunsa da tek basina tan1 diglamakta veya dogrulamakta kullanilmamalidir (29).

Tam kan saymm rutin degildir, ancak anemi, enfeksiyon ya da abdominal aort
anevrizmasi siliphesi halinde yararli olabilir (30). Tasi olan hastalarda obstriiksiyona
bagli bobrek yetmezligini tanmilama ve ileriki degerlendirmelerde bazal deger
olusturmasi agisindan kan iire azotu ve kreatinin diizeyi bakilmalidir (29). Yasl, bobrek
yetmezligi, diyabeti ya da hipovolemisi olan hastalarda kontrast madde ile goriintiileme
planlaniyor ise nefropati agisindan iglem Oncesi kan iire azotu ve kreatinin diizeyi

gerekli olabilir (30).
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Gorlintiileme yontemleri ile {iriner tagin varlig1 ve yeri dogrulanir, diger tanilar diglanir,
komplikasyonlar belirlenir. Kendiliginden diismeyen taslarda goriintiileme yontemleri
tedaviye yardimci olur (29). Renal kolikten siiphelenilen her hastada acil servise ilk
basvurusunda goriintiileme ihtiyact net degildir. Bir ¢aligma, geng ve saglikli hastalarda
klinik olarak tani belirginse goriintiilemenin daha sonra poliklinikten yapilabilecegini
onerir (31). Bununla birlikte bagka bir ¢alisma da hekimlerin sadece klinik siiphe ile
yaptig1 degerlendirmede genellikle yanildigimi gostermistir (32). Bu yiizden bu yazarlar
ilk kez tas tanis1 diisiiniilen hastalarda hem taniyr dogrulamak, hem de diger tanilari

belirlemek i¢in siddetle BT 6nermektedirler (32).

Direkt {iriner sistem grafisi (DUSG), iireter taslarma bagh gelisen RK tanisinda, smirl
sensitivite (%29-58) ve spesifitesi (%69-74) nedeniyle tek basina giivenle kullanilan bir
yontem degildir. Maliyetin diisiik olmasi, kolay ve hizli uygulanabilirligi ve diisiik
radyasyon dozu yontemin avantajlaridir. Ureter taslarinin spontan pasajinin takibi {iriner

sistem grafisi ile yapilabilir (33).

Ultrasonografi (USG) renal kolikli hastalarin ilk degerlendirilmesinde ve takibinde
kullanilan ideal bir yontem haline gelmistir. invaziv olmayan, hizli ve kolay uygulanip
tekrarlanabilen, taginabilen ve nispeten ucuz bir tekniktir. Ayrica iyonizan radyasyon ve
kontrast madde uygulanmamasi da gebe ve diisilk renal fonksiyonlu hastalarin

goriintiilenmesinde kullanilmasina imkan saglamistir (7; 33).

Ureteropelvik bileske, iireterovezikal bileske, renal pelvis ve kalikslerdeki taslarin
goriintiilenmesine gri-skala USG olanak saglar. Transrektal veya transvaginal USG
distal iireter taslarinda yapilabilir. Ureteropelvik ve iireterovezikal bileskelerdeki
taglarin goriintiilenmesi zordur. Bununla birlikte pelvikalisiyel ektazi obstriiksiyonun
indirekt bir bulgusudur ancak dilatasyonun derecesi tagin boyutuna, lokalizasyonuna ve
obstriiksiyonun derecesi ve siiresine bagli olarak degisebilmektedir. USG akut
obstriiksiyona yol agan fiireter taglarinin %20-30 kadarini goriintiileyemeyebilir. USG
ayrica piyelonefrit, vezikotreteral reflii, obstriiksiyonun giderilmesinden sonraki erken
donemlerde ve mesane distansiyonu durumlarinda yaniltici bilgiler verebilir (8; 33).
Doppler ultrasonografi, renal rezistivite indeksi 6l¢timii yapilarak obstriiktif tiropatilerin
tanisinda kullanilabilir. Yapilan giincel ¢alismalar renal kolikte doppler ultrasonografi

ile renal rezistivite indeksi Ol¢climiiniin %90 sensitivite, %100 spesifiteye sahip
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oldugunu, soliter bobrekli veya bilateral renal obstriiksiyonlu hastalarda ise degeri

olmadigini, NSAI ise tanisal degerinin azaldigimi bildirmektedir (34).

Kontrastsiz bilgisayarli tomografi (BT) bobrek tasi hastaligi icin en dogru ve gilivenilir
yontemdir (sensitivitesi %94-97,spesifitesi %96-99). Indinavir harig biitiin tas tiplerinde
tas1 direkt goriintiilemesi ve taga bagl gelisen hidronefroz, hidroiireter, nefromegali gibi
bulgular1 goriintiilemesi gibi tstiinliikleri vardir (33). Kontrastsiz BT hizli uygulanan ve
doktor ve hasta bagimli olmayan bir tekniktir. Intravendz kontrast madde verilmedigi
icin kontrast maddeye alerjisi olanlarda ve bobrek yetmezligi olanlarda tercih edilir.
Cok kiigiik ve opak olmayan taslar1 dahi saptayabilir. Bobregin fonksiyonel
degerlendirmesine imkan vermedigi igin obstriikksiyonun derecesi tam olarak
degerlendirilemez. Tas saptanan hastalarda acil dekompresyon ihtiyacini belirlemede
yarar1 yoktur (7; 33). Radyasyona maruziyet gen¢ ve gebe hastalarda kullanimini kisitlar
(9). Intravendz piyelografiye (IVP) nazaran daha pahali bir tetkik oldugu seklinde
elestiriler almasina ragmen, BT nin daha az zaman ve is giicli kaybina yol actig1 i¢in
maliyetinin daha diigiik oldugu yapilan son caligmalarda gosterilmis ve altin standart

olarak kabul edilen IVP’nin yerini almistir (35).

IVP 1930’Iu yillarda klinik uygulamaya girmis olup, halen birgok iiriner sistem hastalig
ve RK’in tanisinda kullanilan bir yontem olarak degerini korumaktadir. Diger
gorlintiilleme yoOntemlerine istiinliigii bobrek fonksiyonu hakkinda bilgi vermesidir.
Dezavantaji ise alerjik reaksiyona ve nefrotoksisite gibi komplikasyonlara sebep
olabilecek radyokontrast uygulanmasidir. Diger invaziv olmayan goriintiileme
yontemlerinin gelisimiyle, renal kolikli hastalarin teshisinde primer tan1 yontemi olarak
son yillarda tercih edilmemektedir (35). Perkiitan, endoiireteral veya agik cerrahi
islemleri oncesinde iiriner sistemin ayrintili anatomik goriintiilemesini saglar. Ayrica
tiroepitelyal tiimor siiphesinde, renal kolik atag1 geciren ve tas saptanamayan diyabetik
hastalarda papiller nekroz siiphesinde fayda saglar. Kontrast madde bazi klinik
durumlarda veya hastaliklarda bobrek fonksiyonlarini bozabilecegi igin; bu hastalar
hidrate edilmeden ve gerekli medikal tedbirler alinmadan kullaniimamalidir. Bu hastalik
veya klinik durumlarin en sik karsilagilanlart sunlardir: alerji, artmis serum kreatinin
diizeyleri, 70 yas {stli, diyabet, konjestif kalp yetmezligi, multip] myelom ve
nefrotoksik ilag alimi (33).
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Manyetik rezonans goriintileme (MRG) iyonizan radyasyon ve kontrast madde
kullanilmadigi igin iiriner sistem tas hastaligi ve obstriiksiyon teshisinde gebelerde ve
cocuklarda IVP ve BT’ye alternatif bir yontemdir. T2 sekansli goriintiiler 6zellikle
iireter taslar1 ve obstruksiyon tanisinda kullanilir. Son yillarda bildirilen ve pratige
gecen manyetik rezonans iirografi (MRU), &zellikle gebelerde obstriiktif iiropatilerin
tamisinda kullamlan bir tekniktir. MRU, sadece hidronefrozu gdstermeyip, IVP gibi
renal fonksiyonlar hakkinda da bilgi vermektedir. Bdylece gebelerde fizyolojik
dilatasyon ile patolojik dilatasyon ayrimini yapabilmektedir. MRG, atipik semptomlari
olan inflamatuar hastalik siiphesinde batin i¢ organlar1 daha ayrintili degerlendirdigi i¢in
tercih edilebilir. MRG’nin yiiksek maliyeti kullanimini sinirlamistir. Buna ragmen

RK’ten siliphelenilen gebe hastalarda ve atipik semptomlar1 olan ¢ocuklarda tercih

edilebilir (10; 33).

Tanisal yaklasimda kullanilacak goriintiileme yontemleri kaynaklara gore farklilik
gostermekle birlikte; bedel-etkinlik (maliyet), kisithlik ve istiinliik acisindan
degerlendirilerek tercihte bulunulmasi onerilmektedir (Tablo 3). Daha 6nce gegirilmis
bobrek tasi hastalign veya RK dykiisii olanlarda incelemeye DUSG ve USG, bdyle bir
Oykiisii olmayan veya atipik sikayetleri olanlarda ise kontrastsiz BT, cerrahi veya
endoskopik islem &ncesi IVP, gebelerde (Doppler) USG, yine gebelerde ve baz1 ézel
durumlarda MRG ve MRU ile baglanmalidir (3; 29; 33).

Tablo 3. Urolojik Tas Hastaliginda Yardimer Testler (29)

Test Sensivite | Spesifite Yorum

Avantaj: hizli, kontrast madde yok, diger tanilar1 aragtirir.
Kontrastsiz BT | % 94-97 | % 96-99 ) ) o
Dezavantaj: radyasyon, renal fonksiyon hakkinda bilgi vermez

Avantaj: renal fonksiyonu degerlendirir

IVP % 64-90 | % 94-100
Dezavantaj: kontrast madde kullanimi
Avantaj: kontrast madde yok, radyasyon yok, gebelikte

iivenli, bilinen yan etki yok

USG % 63-85 | % 79-100 =t y Y
Dezavantaj: kiigiik taglar (<5 mm) gériilmeyebilir, tireter orta
kisim taglarinda duyarsiz

.. Avantaj: takip i¢in kullanilabilir
DUSG % 29-58 | % 69-74

Dezavantaj: diisiik sensivite diisiik spesifite
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2.3.3. Renal Kolik Tedavisi

Tedavide temel noktalar etkin agri kontrolii ve obstriiksiyonun bdbrek fonksiyon
kaybma yol agmadan giderilmesidir (3). Ozellikle soliter bobrekli hastalarda veya
bilateral {iriner obstriikksiyona ve aniiriye yol acan taslar acil dekompresyon
gerektirmektedir (3; 4). RK’de ¢ogu hastada tam tikaniklik olmadigindan agrinin

giderilmesi ¢ogunlukla en acil ve dncelikli tedavi yaklagimidir (36).

RK tedavisinde gec¢miste ilk secenek ajanlar opioid analjezikler olmasima ragmen,
1970’lerden itibaren etkinligi kanitlanmis parenteral NSAI ilaglar kullanilmaya
baglanmistir (11). Opioidlerde goriilen bagimlilik yapici etkileri ve konstipasyon,
solunum depresyonu, mental degisiklikler gibi yan etkilerinin olmamasi nedeniyle de
NSAI ilaglar daha fazla tercih edilen ajanlar olmuslardir (11). Bu ilaglar,
prostoglandinlerin etkilerini bloke ederek, afferent arteriolar vazodilatasyonu, diiirezi ve
renal pelvik basing artisin1 engeller. Lokal 6demi ve inflamasyonu azaltir, iireter diiz
kas1 uyarilmasini engelleyerek peristaltizmi ve iireterik basing artisii onler. NSAI
ilaclar RK’ de agriyr kesmelerinin yaninda, renal kan akimini azaltarak bobregin
obstriiksiyona verdigi otoregiilatuvar cevabi tersine ¢evirir. Saglikli bireylerde bu
etkileri 1yi tolere edilirken, gegirilmis bobrek hastaligi olan ve renal fonksiyonlar1 bozuk
hastalarda NSAT ilag kullanimi bdbrek yetmezligine yol agabilir. NSAI ajanlarin ayrica
ciddi gastrointestinal yan etkileri mevcuttur, bu yan etkiler siklooksijenaz-2 inhibitorleri
ile en aza indirilse de bu inhibitérler renal vazoaktif mediyatorleri da inhibe ettikleri igin

bobrek yetmezlikli hastalarda kullanimlart kontrendikedir (11).

Avrupa Uroloji Birligi 2014 yili Kilavuzunda RK tedavisinde ilk secenek olarak NSAI
ilaglar olan diklofenak sodyum, indometazin ve ibuprofeni; ikinci secenek olarak
hidromorfin, pentazosin ve tramadolii 6nermektedir (5). Yapilan ¢ift kor, plasebo-
kontrol gruplu bir ¢alismada, ilk 7 giin boyunca NSATI ilaglar ile tedavi edilen hastalarda
tekrarlayan renal kolik agr1 ataklarmin daha az goriildiigi bildirilmistir (37). Spontan
pasaj1 diisiiniilen, girisim diisiiniilmeyen iireter taslarinda agr1 ve inflamasyonu azaltici
olarak; diklofenak sodyumun 100-150 mg/giin dozunda, oral veya rektal (supozituar)

olarak, 3-10 giin boyunca kullanim1 tavsiye edilmektedir (5).
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Alfa-1 adrenerjik blokorler iireter 1/3 alt u¢ ve detrusor kast gevsemesini
sagladiklarindan RK’de kullanilmaktadir. Alfa blokor ajanlar renal kolik atak sikligini
azaltirlar (5). Doksazosin ve tamsulosin gibi alfa blokorler iireter alt uc taslarinda NSAI

ilaglara adjuvan tedavi olarak kullanilmaktadir (38).

Antimuskarinik ajanlarin teorik olarak diiz kas rolaksasyonunu saglayip, lireteral spazmi
onleyerek analjezik etkiler gosterebilecegi diisiiniilerek, NSAI ilaglara veya opioidlere
adjuvan tedavi olarak eklenmesi uygun olarak goriilmekteydi. Ancak son yapilan
calismalar antimuskarinik ajanlarin, renal kolik tedavisinde kisitli klinik yarar1 oldugunu

ve analjezik olarak kullaniminin net bir kanita dayanmadigini ortaya koymaktadir (39;

40; 41).

Medikal tedavilerden bagka alternatif tedavi yontemleri de bildirilmistir. Akupunktur,
renal kolik tedavisinde Cin’de siklikla uygulanan bir yontemdir (42).

Transkiitan elektrik sinir stimiilasyonu ve subkutan paravertabral lokal anestezik ajan
enjeksiyonu gibi yontemlerin de etkili oldugunu bildiren ¢alismalar mevcuttur (43; 44).
Yapilan bir ¢alismada lateral abdomen ve bele lokal 1s1 uygulanmasinin agriytr kontrol

altina almada etkili oldugu gosterilmistir (45).

Medikal tedavilere ragmen agris1 kontrol altina alinamayan, obstriiksiyona yol agip
renal fonksiyonlarin bozuldugu durumlarda acil drenaj, endoskopik {reteral stent
yerlestirilmesi veya perkiitan nefrostomi ile saglanmalidir. Drenaj islemi sonrasi tasa
yonelik ESWL (Extracorporeal Shock Wave Lithotripsy ; sok dalgalar ile taslarin
kirtlmasi) veya endoskopik/agik cerrahi girisim uygulanabilir (3; 4). Bu islemler tiroloji

kliniklerinde gergeklestirilen tedaviler olup acil servis sartlarinda uygulanmazlar (36).
2.4. Cahsma Ilaclan
2.4.1. Deksketoprofen Trometamol

Deksketoprofen trometamol, rasemik ketoprofenin aktif S+ enantiomeri olan
arilpropiyonic asit grubundan secici olmayan bir NSAI ajandir. Rasemik ketoprofen
prostaglandin sentezini invitro sartlarda inhibe etme potansiyeli ¢ok yiiksek olan

analjezik ve antienflamatuvar bir ajandir (13).
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Deksketoprofen trometamoliin iki farkli analjezi etkisi vardir. Periferik olarak lokal
salinan prostaglandinlerin tetikledigi agr1 reseptorlerinin sensitizasyonunu inhibe ederek
etkide bulunur. Buna karsilik merkezi olarak, COX aktivitesini inhibe ederek merkezi
sensitizasyon etkisini azaltir, dolayisiyla agr1 yapict uyaranin iist sinir merkezlerine

aktarimini engeller (13; 46).

Ketoprofen ve ibuprofen gibi rasemik ilaglarda enantiomerik acidan saf ilaglarin
kullanilmasimin bir¢ok avantajlar1 olacagi diistiniilmiistiir. Boylece hasta daha az
ksenobiyotige maruz kalacak, metabolik ve renal ylik azalacak, inversiyon yolu ile iiretilen
S-enantiomerinin miktarinda daha az degiskenlik goriilecektir. Ayrica R-enantiomeri ve
onun metabolitleri aracilifiyla meydana gelen yan etkiler engellenecektir (47). Rasemik
ketoprofen saf S+ ketoprofen (deksketoprofen) vermek iizere saflagtirilmigtir. Aktif
ilacin ¢Ozlintrliglinii arttirmak ve akut agrida kullanildiginda farmakokinetik

parametrelerini iyilestirmek i¢in deksketoprofen trometamol tuzu gelistirilmistir (48).

Intramiiskiiler (IM) ve IV uygulanabilen parenteral formu 2003’te Klinik tedaviye

girmistir (49).
2.4.1.1. Deksketoprofen Trometamoliin Farmakokinetik Ozellikleri

Deksketoprofen genellikle oral uygulanmakla birlikte rektal, intramiiskiiler (IM),
intravaskiiler (IV) ve topikal de uygulanabilir. Rasemik ketoprofen 50 mg’mn (diizgiin
salinimli preparat) oral uygulanmasindan sonra ila¢ absorbsiyonu sirasinda belirgin
stereo selektivite bulunmamustir. Gastrointestinal emilimi hizhidir [maksimum plazma
konsantrasyonuna erisme zamani (t max) yaklasik 1.3 saat, pik plazma konsantrasyonu
(c max ) yaklasik 3.2 mg/L] ve her iki enantiomer i¢in benzer bulunmustur. Plazma
konsantrasyon- zaman egrisi altindaki alan (AUC) R- enantiomerinde S+
enantiomerinden daha yiiksek bulunmustur. Bu degisimler oral ve iv uygulama ile
yapilan caligmalarla desteklenmis, boylece farmakokinetik yonden deksketoprofenin
trometamol tuzunun akut agrili durumlarda potansiyel olarak kullanigli bir formiil
oldugu bulunmustur (12). Deksketoprofenin hizli ¢oziilen trometamol tuzu ile
farmakokinetigi modifiye edilmis, bu da cmax’ 1n oral alimdan sonra hizla yiikselmesi

ve tmax’1in serbest asit forma gore daha kisa olmasini saglamigtir (13).
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Rasemik ketoprofen yaygin olarak karacigerden metabolize edilir. Ug farkh

biyotransformasyona ugrar:

1. Agil-glukuronid ile konjugasyon

2. Benzil grubun aromatik halkasiyla hidroksilasyon
3. R- enantiomer’ in S+ enantiomere inversiyonu

Yapilan tiim calismalar major transformasyonun glukuronidasyon oldugunu
gbstermistir. Insanlarda deksketoprofenin glukuronid ile hidrolizinden sonra bu
metabolitin biiyiik boliimiiniin ilk 12 saat i¢inde idrarda degismemis olarak bulunmasi,
hidroksilasyonun mindr rol oynadigin1 gostermistir. Deksketoprofen tamamen

metabolize edildikten sonra elimine edilmektedir (13).

Idrarla atilim: Rasemik ketoprofen verildikten sonra R- enantiomer plazmada cok

goriliirken S+ enantiomer idrarda daha ¢ok goriiliir.

Safra ile atilim: Verilen dozun %82’ si idrarda bulunmaktadir. Kalan %18 safra yolunda
bulunur. S+ ile karsilagtirildiginda R- ketoprofen safra ile daha ¢ok, idrarla daha az

atilir. Ketoprofenin enterohepatik resirkiilasyonu insanlarda dlgiilemeyecek diizeydedir
(13).

2.4.1.2. Deksketoprofen Trometamoliin Klinik Tedavideki Yeri

Klinik pratikte tek doz analjezik ilaclarin karsilagtirilmasi yeni analjezik ilaglarin
etkinliginin kiyaslanmasinda kullanilan bir yontemdir. Giiniimiizde ketoprofenin tavsiye
edilen analjezik ve antiinflamatuar dozu 25-100 mg’dir, bu doz deksketoprofenin 12.5-
50 mg’ma karsilik gelir. Bununla birlikte klinik ¢caligmalar deksketoprofenin trometamol
tuzunun daha diisiik dozlariin aktif olabilecegini gostermektedir. Diisiik dozlarda oral
deksketoprofen, gomiilmiis 3. molar disin cerrahi olarak ¢ikarilmasiyla olusan orta ve
siddetli agrilarda arastirilmig, modelin uygunlugunu test etmek i¢in aktif kontrol olarak
oral ibuprofen 400 mg kullanilmistir. Deksketoprofen trometamoliin 10 mg ve 20 mg
oral tuz dozunun ve oral ibuprofenin, plaseboya iistiin oldugu gosterilmistir. Oral

ibuprofen 400 mg ve oral deksketoprofen trometamol 20 mg’mn agr kesici etkinligi
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arasinda belirgin bir fark saptanmamistir. Bununla birlikte agrinin %50 azalmasi igin
gerekli siire ilag etkinliginin baslangicini 6lgmek i¢in kullanilmaktadir ve 20 mg oral
deksketoprofen trometamol ile bu siire oral ibuprofen alan hastalardan daha kisa
bulunmustur (13). Ayrica oral deksketoprofen trometamol (12.5, 25 ve 50 mg) standart
doz oral ketoprofen (50 mg) ve plasebo ile dental agri modelinde karsilastirilmistir. Oral
deksketoprofenin 25 ve 50 mg’1 30 dk i¢inde etki gostermekte ve etkisi 6 saat devam
etmektedir. Oral deksketoprofenin 50 mg’inin yiiksek dozda oral ketoprofene benzer
etki gosterdigi saptanmistir. Oral deksketoprofen trometamoliin 12.5 mg’1 plasebodan
belirgin olarak istiin fakat 25 ve 50 mg’a gore daha kisa siireli analjezik etki
gostermektedir. Dental agr1 modelinde oral deksketoprofen trometamoliin 25 ve 50 mg
dozlarinin analjezik etkinlikleri arasinda fark goriillmemesi deksketoprofenin 25 mg’da

plato etkisi gosterdigini diistindiirmiistiir (13).

Primer dismenorede standart doz oral ketoprofen (50 mg), plasebo ve oral
deksketoprofen trometamoliin 12.5 ve 25 mg’1 ile karsilastirilmig, ketoprofen ve

deksketoprofen trometamol benzer etkinlikte bulunmustur (13).

Dental agris1 olan 50 hastada yapilan bir ¢aligmada oral deksketoprofen trometamol 25

mg’1n analjezik etkinliginin oral ketoprofen 50 mg’dan daha hizli oldugu saptanmistir
(50).

Osteoartrit agrisinda oral deksketoprofenin, oral ketoprofenden daha etkili bulunmasinin
olasi nedeni; rasemik formla karsilastirildiginda hizli absorbsiyonu ve deksketoprofen

verildikten sonra hizli ¢ max diizeyine ulasilmasidir (13).

Abdominal histerektomi operasyonlarinda preoperatif ve postoperatif verilen oral
deksketoprofen trometamoliin analjezik olarak 6nemli bir fayda sagladigi ve opioid

ihtiyacini azalttig1 ¢aligmalarla desteklenmistir (51).

Major ortopedik cerrahi sonrasi analjezi i¢in IV deksketoprofen trometamoliin
kullanildig1 calismalarda 1yi1 bir analjezi sagladigi ve opioid tiiketimini azalttig1

gozlenmistir (52).

Renal kolikle basvuran 308 hastada yapilan bir calismada IV deksketoprofen

trometamol (25 ve 50 mg), IV metamizol 2 g ile karsilastirilmis ve tek doz 50 mg

23



deksketoprofen trometamol uygulanmasinin orta ve siddetli renal kolik agrisinda

metamizol’e benzer etkinlikte oldugu saptanmustir (53).

Akut alt ekstremite yaralanmasinda 122 hastada, oral deksketoprofenin analjezik
etkinligi oral diklofenak ile karsilagtirllmis ve oral deksketoprofenin akut kas iskelet

yaralanmalarimin tedavisinde efektif ve hizli etkili bir analjezik oldugu bulunmustur
(54).

Kemik kanseri agr1 tedavisinde 115 hastada; oral deksketoprofen trometamol 25 mg ve
oral ketorolak 10 mg kullanilmis, oral deksketoprofen trometamoliin iyi bir tolerabilite

profili ile iyi bir analjezi sagladig1 gézlenmistir (55).

Yapilan hayvan calismalarinda akut agrida deksketoprofenin antinosiseptif aktivitesi
arastiritlmis ve distik doz deksketoprofenin, diisiik doz morfin ve parasetamol ile

kombine edilmesinin etkili analjezi ile biiyiik bir klinik fayda sagladigi bulunmustur

(56).

Sinerjik ila¢ kombinasyonlarinin etkili agr tedavisi saglamasi, daha diisiik dozda ajan

gereksinimi ile yan etkileri minimalize ettigi desteklenmistir (56; 57).

2.4.1.3. Deksketoprofen Trometamoliin Doz ve Yan Etkileri

Tek doz ¢aligmalari ilacin yan etki profilini belirlemekte yetersiz kalmaktadir. Bununla
birlikte yan etki insidansi agisindan sersemlik, bas agrisi, bulanti ve lokal kanama
konusunda 50 mg’a kadar deksketoprofen ile 50 mg ketoprofen dozlari arasinda fark
bulunamamaistir ve 50 mg iizeri dozlarda bu sayilan yan etkilerin insidansinda artis s6z
konusudur (58). Tekrarli doz uygulamasi degerlendirildiginde; 181 osteoartritli hastada,
giinde 3 kez 25 mg deksketoprofen ile 50 mg ketoprofen yan etki insidansi agisindan
karsilagtirilmistir. Deksketoprofen grubunda istatiksel agidan anlamli olmayan daha az

yan etki saptanmustir (59).
2.4.2. Meperidin

Meperidin ilk olarak 1939 yilinda Almanya’da antikolinerjik bir ilag olarak diiz kaslar1

gevsetici etkisinden dolay: iiretilmistir. Ilacin analjezik etkisi daha sonra kesfedilmistir
(60).
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Fenilpiperidin grubundan olan meperidin ilk yapilan sentetik opioiddir. Bu grup
igerisinde fentanil ve onun tiirevleri olan alfaprodin, profadol, anileridin, difenoksilat ve
loperamid yer almaktadir (61). Diger opioidler gibi meperidinin de agr1 kesici etkisini
SSS’de bulunan opioid reseptorleri araciligiyla olusturdugu diisiiniilmektedir. SSS’* de
bir¢ok opioid reseptorii vardir, bunlar mi (n), kappa (k), ve sigma (o)’ dir. Mi ()
reseptorleri cogunlukla supraspinal bélgelerde bulunur, kappa(k) reseptorleri ise temel
olarak spinal kordun igerisinde yer alir. Opioid ilaglarin agr1 kesici etkilerini mii(n) ve
kappa(x), bagimlilik yapict etkilerini ise sigma(c) reseptorleri ile olusturdugu
diistiniilmektedir (61). Morfin ve diger opioid ilaglara gore meperidinin zayif lokal
anestezik etkisi de vardir. Bu nedenle epidural anestezide uygulandiginda etkinligi diger

opioid ilaglardan daha fazladir (14).

Meperidin orta ve siddetli agrilarin biliylik ¢ogunlugunda etkili bir agr1 kesicidir. Acil
servise dis agrisi, migren tipi bas agrisi, kas-iskelet sistemine bagli agrilar, mekanik bel
agrisi, renal kolik gibi c¢esitli durumlar nedeniyle basvuran hastalarda sikca

kullanilmaktadir (14).
2.4.2.1. Meperidinin Farmakokinetik Ozellikleri

Meperidin peroral (PO), iV, IM, subkutan (SC) ve hasta kontrollii analjezi (HKA)
metoduyla epidural yolla verilebilir. Oral alim sonrast meperidin, karacigerden ilk
geciste ilert derecede yikilir ve verilen dozun sadece % 50-60’1 sistemik dolasima
degismeden gecer. Karaciger yetmezliginde ilacin oral alinmasi ile bioyararlanimi %
80-90 oraninda artar. Bu hasta grubunda meperidin kullanilacaksa oral uygulanan ilag

dozunun azaltilmasi gerekir (14).

Meperidin, plazma proteinlerine % 65-75 oraninda baglanir. Yaglilarda plazma
proteinlerine baglanma azalir ve plazmadaki serbest ilag konsantrasyonu ve opioidlere
duyarlilik artar. Plazmada en yiiksek konsantrasyona IV yolla uygulandiginda 1-2
dakikada, PO uygulandiginda 2 saatte, IM yolla uygulandiginda 15 dakikada ulasilir
fakat bu yolla uygulanan ilacin emiliminin degisken olmasi nedeniyle bu siire 60
dakikaya kadar uzayabilir. Yarilanma 6mrii, onerilen tedavi edici dozlarda 2,5-4 saat
iken bu siire ilacin yiiksek dozlariyla 4,5 saate, karaciger sirozunda 11,5 saat ve iizerine

cikmaktadir. Meperidin in metaboliti olan normeperidinin yarilanma Omrii ise daha
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uzun olup 15-30 saat kadardir. Yash hastalarda yarilanma Omriinde bir degisiklik
izlenmemistir (14; 62). Bu hasta gruplarinda plazma meperidin diizeyinin 6l¢iilmesi

tedavinin yonetimi agisindan énemlidir (62).

Meperidin iki ayr1 yolla yikima ugrar. Karacigerde karboksilesteraz enzimi ile hidrolize
olarak etkisi bulunmayan metabolit olan meperidinik aside doniisiir. Klinik olarak
onemli olan yolla ise karacigerde sitokrom p450 enzim sistemi aracilifiyla opioid
0zelligi olmayan aktif metaboliti olan normeperidine doniisiir. Normeperidin ise hem
karboksilesteraz enzimiyle normeperidinik aside, hem de mikrozomal hidroksilasyon ile
N-hidroksi normeperidine doniiserek bobrek yolu ile atilir. Normeperidinin analjezik
etkisi meperidinin yaklagik yarisi kadardir, bununla birlikte SSS’ de 2-3 kat fazla
uyarici etkisi vardir (14; 63).

Bobrek fonksiyonlar: normal olan kisilerde normeperidinin yarilanma dmrii 14-21 saat
iken bobrek yetmezliginde bu siire 35 saate ¢ikar. Meperidinin tekrarlayan ve sik
araliklarla kullanilmasi, HKA yontemi ile uygulanmasi, orak hiicre hastalarmin agril
krizinde verilmesi, pankreatitte ve kanser hastalarinda kullanilmasi gibi durumlarda
normeperidin fazla miktarda birikebilir ve bu durumlarda nébet gibi yan etkilerin

olusma riski artabilir (64).
2.4.2.2. Meperidinin Doz Onerileri ve Yan Etkileri

Meperidinin Onerilen tedavi edici dozlar1 yetiskinlerde 4 saatte bir 50-100 mg,
cocuklarda 4-6 saatte bir 1-1,5 mg/kg’dir. Bir¢cok hastada 80-100 mg dozunda
uygulanan meperidin ile olusan aneljezik etkinlik yeterli iken 50 mg’in altindaki

dozlarda meperidin genellikle etkisizdir (14).

Meperidinin IM yolla verilmesi sonrasindaki emilimi siklikla degiskendir ve ilag¢ tam
olarak dolasima gegmez. Bu nedenle IM uygulama sonras1 aneljezik etkinligi tam olarak
tahmin edilemez. PO yol ile yiiksek dozlarda uygulanan meperidin parenteral (PE)
uygulamaya gore karacigerde ilk gecis etkisine daha yiiksek oranda maruz kalir ve
normeperidin metabolitine daha fazla doniisiir. Yapilan ¢alismalarda meperidinin 100
mg IV dozunun agiz yolu ile uygulanan 300 mg meperidin ile es aneljezik dozda oldugu

belirtilmistir (60).
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Meperidinin yan etkileri diger opioid ilaclarla aynidir. Bunlarin arasinda en 6nemli
olanlar, solunum ve dolasimi baskilayic1 etkileridir. Diger opioidlerdeki gibi,
meperidinin agri kesici etkisine tolerans gelisimi, solunumu baskilayici etkisinden daha
hizli olur. Opioidlere bagli solunum baskilanmasi, beyin sapindaki solunum merkezinin
karbondiokside verdigi yanit mekanizmasini ilaglarin bozmasina bagli olarak gelisir
(65).

Agi1z yoluyla uygulanan meperidinin en sik goriilen yan etkileri bulanti, kusma ve
kabizlik gibi gastrointestinal semptomlardir. Parenteral uygulama ile goriilebilen yan
etkiler ise bulanti, kusma, kabizlik, solunum depresyonu, dolasim depresyonu
oryantasyon bozuklugu, haliisinasyon, bas donmesi ve idrar retansiyonudur.
Meperidinin tekrarlayan yiiksek dozlarda ve kisa araliklarla verilmesi ellerde titreme,
pupillerde genislemeye ve ndbet olusumuna neden olabilir. Bu etkinin mekanizmasi net
olmamakla birlikte, meperidinin veya normeperidinin antikolinerjik etkileriyle iligkili

olabilecegi digiiniilmektedir (65).

Meperidin verilmesinden sonra ortaya ¢ikan SSS’de artan uyarilma durumu, genellikle
normeperidin  konsantrasyonundaki artigla iligkilidir. Ajitasyon, refleks artisi,
myoklonus, tremor ve nodbetler normeperidinin SSS’ ni uyarmasma bagli gelisen
belirtilerdir. Sik araliklarla ve yliksek dozda meperidin kullanilmas1 (400-600 mg/giin
asan dozlarda), bobrek yetmezligi, orak hiicreli anemi, fenotiazin kullanimi ve hastanin
meperidini HKA yontemiyle kendi istegi ile yiiksek dozda kullanmasina bagh
durumlarda, kanda normeperidin diizeyi artabilir ve meperidine bagli yan etki gelisme
riski artar (64). Orak hiicreli anemide, hastaligin kronik ve tekrarlayici 6zelligi nedeni
ile karaciger enzimleri uyarilarak meperidine karsi tolerans gelismektedir. Bu durum
plazmada meperidin diizeyini azaltip agr1 kesici etkisini azaltir ve ayni zamanda

normeperidin yapimini artirarak ndbet gibi yan etkilerin olusma olasiligini artirmaktadir
(66).

Meperidin, SSS’de agri yollarinda 5-Hidroksitriptamin  (5HT; serotonin) ve
noradrenalin (NA) geri alimimi engeller. Meperidinin bu etkisi, en ciddi yan etkilerden
biri olan seratonin sendromunun olusmasina neden olabilir Monoaminoksidaz (MAQ)
inhibitorleri ve trisiklik antidepresan gibi serotonerjik ila¢ kullanan hastalarda

meperidin kullanimiyla serotonin sendromu geligsme riski artar(67).
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Normeperidin nedeniyle gelisen zehirlenmenin tedavisi meperidinin kullaniminin
kesilmesiyle baslar. Normeperidinin SSS iizerindeki uyarict etkisi naloksan ile geri
dondiiriilemez. Tam aksine naloksan verilmesiyle meperidinin SSS’deki baskilayici
etkisi ortadan kalkacagindan hastada ndbet gelismesini tetikleyebilir. Normeperidin
toksisitesine bagli ndbetler ve diger yan etkiler kisa siirelidir. Nobetler,
benzodiazepinlerle veya barbitiiratlarla tedavi edilebilir. Meperidin alim1 kesildikten

sonra yan etkiler 1-2 giin icerisinde yavasca ortadan kalkar (14).

Dogum sirasinda aneljezik olarak kullaniminda meperidin hizla plasentay1 gecerek
yenidogan bebekte sedasyon artisina yol acar ve erken donemde emzirmeyi
engelleyebilir. Ayrica emzirme doneminde tekrarlayan dozlarda meperidin verilmesi

anne siitiine gegerek yan etki olusmasina neden olabilir (68).
2.4.2.3. Meperidinin ilac Etkilesimleri

Son 14 giin igerisinde monoaminoksidaz (MAQO) inhibitorii alan hastalara meperidin
verilmesi baskilayict ve uyarici etkileri nedeniyle sakincalidir. MAO inhibitdrlerinin
baskilayict etkileri hipotansiyon, solunumun depresyonu, siyanoz ve koma olusumuna
neden olabilir. Uyarict etkileriyle ise, ajitasyon, hipertansiyon, yliksek ates, tasikardi ve
ndbetler goriilebilir. Meperidin, bu tip reaksiyonlara en fazla neden olan opioid ilag
olup, eger MAO inhibitdrii kullanan hastaya opioid verilmesi gerekiyorsa morfin tercih
edilmelidir. Antidepresanlar, antiparkinson ilact olan selegelin ve antimikrobiyal ajan
olan furazolidon da MAO inhibitorii benzeri etkilere neden olan ilaglardir (14; 69).
Barbitiiratlar, pirimidone ve fenitoin meperidinin karacigerde N-metilasyonunu artirarak

metabolizmasini artirir (60).
2.4.3. Parasetamol

Parasetamol, para-aminofenol tiirevidir ve anilin derivelerinin ana temsilcisidir. Zayif
antienflamatuvar aktiviteye sahipken, giiclii antipiretik aktiviteye sahiptir. Parasetamol,
kronik kullanimda bu grup ilaglarin en az toksik olanidir ve yaklagik olarak
aspirininkine esit derecede analjezik ve antipiretik etki yapar. Fakat aspirinden farklh

olarak, antienflamatuvar etkinligi oldukc¢a diistiktiir ve bu tiir etkinlik gerektiren
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endikasyonlarda kullanilmaz. Antitrombositik etkinligi zayiftir, kanama zamanini

degistirmez (70).

Parasetamol, benzeri olan diger analjezik ilaglardan farkli olarak, omurilik ve
hipotalamus gibi peroksitlerden fakir ortamda prostaglandin sentezini inhibe edebilir.
Antipiretik ve analjezik etkilerinin, hipotalamus ve omurilik arka boynuzunda
prostaglandin sentez ve saliverilmesini inhibe etmesi ile iliskili oldugu ileri siiriilmistiir
(70; 71). Prostaglandin sistemi diginda olasilikla serotonerjik sisteme indirekt etki ettigi
distintilmektedir (72). Periferik dokularda zayif bir COX inhibitoriidiir, bu nedenle
periferdeki inflamasyon tizerinde zayif bir antienflamatuvar aktiviteye sahiptir (71).
Parasetamol kullaniminin ana avantaji doz limitlerine uyuldugunda ciddi yan etkilerin
rolatif olarak izlenmemesidir ve ciddi olaylarin diisiik dozlarda gézlenebilmesi oldukga
nadirdir (70). Multimodal tedavi teknikleri uygulandiginda, parasetamol gibi opioid dis1
ilaglar opioid gereksinimini % 20-60 oraninda azaltabilmektedir (16; 73).

2.4.3.1. Parasetamoliin Farmakokinetik Ozellikleri

Parasetamol oral yoldan alindiginda plazmada maksimum konsantrasyona 30-75 dk’ da
ulasir ve oral bioyararlanimi % 70-100’diir. Intravenéz yoldan 15 dakikalik 1 gr
parasetamol inflizyonu sonucunda gozlenen zirve plazma konsantrasyonu (Cmax)

yaklasik 30 mcg/ ml’ dir (16).

Tiim dokulara esit miktarda dagilan parasetamol, ndtral pKa degerine ve diisiik protein
baglanma oranina sahiptir. Parasetamol’ {in dagilim hacmi yaklasik 1 L/ kg’dir.
Analjezik etkisi, iv uygulamayi takiben 5-10 dakika iginde ortaya ¢ikmaya baslar ve
maksimum analjezik etkiye 1 saatte ulasilir. Bu etki genellikle 4-6 saat siirer. Antipiretik
etkisi ise, iv uygulamay1 takiben 30 dakika i¢inde maksimum diizeye ¢ikar ve en az 6

saat siirer (74).

Parasetamol karacigerde glukuronik asit ve siilfiirik asit konjugasyonu ile metabolize
olur. Siilfiirik asit konjugasyon yolu terapdtik dozlarin iizerindeki dozlarda hizla satiire
olur. Kiigiik bir kismi1 da (< % 4), sitokrom P 450 yoluyla reaktif ara iiriin olan N-asetil
benzokinonimine metabolize olur. Bu ara {iriin normal sartlarda glutatyon tarafindan

hizla detoksifiye edilerek, sistein ve merkaptiirik asit ile konjuge olduktan sonra idrarla

29



atilir. Ancak yiiksek doz parasetamol aliminda bu toksik metabolitin miktar1 artar.

Parasetamol zehirlenmesinde goriilen toksisiteden bu metabolit sorumludur (74).

Parasetamoliin metabolitleri baglica idrarla atilir. Uygulanan dozun % 90’1 24 saat
icinde glukuronid (% 60-80) ve siilfat (% 20-30) konjugatlar1 olarak atilirken, %
5’inden daha az1 da degismeden elimine edilir. Ciddi bobrek yetmezligi olan vakalarda (
kreatinin Kklirensi 10-30 ml/ dk) parasetamoliin glukuronid ve siilfat konjugatlarinin
eliminasyonu, saglikli kisilerden 3 kat daha yavas olacak sekilde, kismen gecikir ve

eliminasyon yari1 6mrii 2,5- 3 saat olur (74).
2.4.3.2. Parasetamoliin Dozu ve Kullanim Sekli

Yetigkinler, ad6lesanlar ve 33 kg’in iizerindeki ¢ocuklarda, her uygulamada 15 mg/kg
(maksimum 1 gr) parasetamol 15 dakikalik intravendz infiizyon olacak sekilde
kullanilir. Maksimum giinliik doz 60 mg / kg’1 (maksimum 4 gr) asmamalidir ve iki doz
arasinda en az 4 saat olmalidir. Alkol alanlarda, hepatotoksisite riski nedeniyle,
parasetamol dozu 2 gr / giin’ii asmamalidir. Ciddi bobrek yetmezligi olan hastalarda
(kreatinin klirensi <30 ml/ dk), her uygulamanin en az 6 saatlik ara ile yapilmas gerekir

(75; 76).
2.4.3.3. Parasetamoliin Yan Etkileri, Kontraendikasyonlari ve flac¢ Etkilesimleri

Hipotansiyon, hipersensitivite reaksiyonu, karaciger transaminaz diizeylerinde arts,

trombositopeni, I6kopeni ve ndtropeni, parasetamoliin istenmeyen yan etkileridir (77).

Parasetamol, hepatoseliiler yetmezlik, ciddi renal yetmezlik (kreatinin klirensi <30
ml/dk), kronik alkolizm, kronik malniitrisyon ve dehidratasyon durumlarinda dikkat
edilerek kullanilmalidir. Ciddi hepatoselliiler yetmezlikte ve glikoz-6-fosfat
dehidrogenaz enzim eksikliginde kullanilmaz (75; 76).

Salisilatlar, parasetamoliin eliminasyon yar1 omriinii uzatip plazma diizeyini artirarak
parasetamole bagli hepatotoksisite riskinin artis1 yaninda analjezik nefropatisine de yol
acabilir (78).

Probenesid, parasetamol ile birlikte kullanildiginda, klirensini azalttig1 i¢in, parasetamol

dozunun azaltilmasi gerekir. Karaciger enzimlerini indiikleyen ilaglar, parasetamoliin
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hepatotoksik metabolitlere doniligiimiinii artirarak, parasetamole bagli karaciger

toksisitesini artirabilir. Antikonviilsan kullanimi da benzer etki yapar (74; 76).

Antikoagiilan ilaglar; uzun siire parasetamol ile birlikte kullanildiginda, prokoagiilan
faktorlerin hepatik sentezinin azalmasina bagl olarak antikoagiilan etki artist olabilir.
Bu durumda, takiplerde protrombin zamani artist olursa, antikoagiilan dozunun
ayarlanmasi gerekebilir (75). Izoniazid parasetamol ile birlikte kullanildiginda,

hepatotoksisite riskinin artmasina neden olabilir (75).
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3. GEREC ve YONTEM

Bu prospektif, randomize, cift kor ¢alisma Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Tip
Anabilim Dalinda Fakiilte Etik Kurul (Tarih: 28.08.2015 Karar no: 2015/398 ) ve Saglik
Bakanligi Tiirkiye Ila¢ ve Tibbi Cihaz Kurumu onay1 ( 2014-AKD-100 27.10.2015
tarihli 132271 sayili yazi ) alindiktan sonra yapildi. Arastirma Erciyes Universitesi
Bilimsel Arastirma Projeleri Komisyonu tarafindan desteklendi (Proje kodu: TTU-
2015-6144) .

Bu prospektif randomize ¢ift kor ¢alismaya Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Acil
Servisi’ne Ekim 2015 — Aralik 2015 tarihleri arasinda renal kolikle uyumlu belirti ve
isaretlerle bagvuran, 18-65 yas arasinda, her iki cinsten, ¢alismaya katilmak i¢in onam
veren 90 hasta alindi. Hastalar fizik muayene, laboratuvar ve goriintiileme tetkikleri
sonrasinda renal kolik tanis1 almislardir.

Acil servise bagvuru dncesi son 6 saatte aneljezik ila¢ kullanimi olanlar, diizenli olarak
herhangi bir ilag kullananlar, 18 yas alt1 ve 65 yas Ustii olan hastalar, hemodinamik
olarak anstabil olan hastalar, renal, hepatik , kardiyak ve solunum yetmezligi olan
hastalar, tedavide kullanilacak ilaca kars1 alerjisi olanlar, gebeligi ya da gebelik siiphesi
olanlar ve emzirenler, renal transplantasyon hikayesiolanlar, tek bobrege sahip olan
hastalar, serum kreatinin diizeyi > 2 mg / dl olan hastalar, gastrointestinal kanama ve
peptik iilser hikayesi olanlar, gdrme problemi nedeniyle agr1 skalasini dolduramayan
hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Renal kolik tanist alan ve ¢alisma igin uygun olan 90 hasta ¢alismaya alindi. Hastalar
bilgisayar yardimiyla randomize edilip numaralandirilarak (www.randomization.com ),

herbir grupta 30 hasta olmak flizere ili¢ gruba ayrildi. Grup D deksketoprofen
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trometamol, Grup M meperidin, Grup P parasetamol grubu olarak belirlendi.
Calismanin cift kor tasarimina uygun olarak klinik uygulama safhasinda hastayi

degerlendiren hekim ve hasta hangi ¢calisma grubunda olduklarini bilemediler.

Calisma ilact randomizasyon sirasina gore hastalara, Grup D’ye deksketoprofen
trometamol 1V 50 mg (Deksalgin® 50 mg enjektabl ¢ozelti igeren ampul) serum
fizyolojik icinde 250 ml soliisyon halinde, Grup M’ye meperidin IV 50 mg (Aldolan®
100 mg ampul) serum fizyolojik ig¢inde 250 ml soliisyon halinde , Grup P’ye
parasetamol 1V 1000 mg (Perfalgan® 10 mg/ml infiizyon soliisyonu) serum fizyolojik
icinde 250 ml soliisyon halinde, ayn1 goriiniimde olacak sekilde calisma hakkinda
bilgilendirilmis hemsire tarafindan hazirlandi ve hasta grubu hakkinda bilgisi olmayan

baska bir hemsire tarafindan 15 dakikada tek doz olarak verildi.

Tiim hastalara degerlendirme oncesi ¢alismada kullanilacak agr1 6lgekleri olan viziiel

analog skalasi (VAS) ve verbal rating skalasi ( VRS ) hakkinda bilgi verildi.

Tedaviye baslama zamani kaydedildi ve 0. dk olarak belirlendi. Agri diizeyleri tedavi
oncesi 0. dk ve tedavi sonrast 15. 30. ve 60. dk’da “0 mm (agr1 yok)- 100 mm
(dayanilmaz agr1)’’araliginda olacak sekilde VAS ile; “yok” - “hafif” - “orta” -
“siddetli” agr1 olacak sekilde VRS ile degerlendirildi.

Degerlendirme formlarindaki VAS ve VRS isaretlemeleri hastanin kendisi tarafindan ve
bir Onceki isaret yerine bakilmaksizin yapildi. Ayni1 forma; hasta adi soyadi, dosya
numarasi, yasi, cinsiyeti, kilosu, diziiri-hematiiri-urgency gibi {iiriner semptomlarin
varlig1 veya yoklugu, bulanti-kusma varligi veya yoklugu, 6zge¢misinde tas hastaligi
olup olmadigi, fizik muayenesinde kostovertebral aci hassasiyeti, defans ve rebound
hassasiyet varligt ya da yoklugu, vital bulgulari, laboratuvar bulgular1 ve yapilan
goriintiilemelerde nefrolitiyazis, lirolitiyasis ve pelvikalisiyel ektazi olup olmadigi, ilag
uygulama tarih ve saatleri kayit edildi ( EK 1).

Calisma siirecinde hastalarda beklenmedik bir etki goriilmesi, hastanin tedaviyi kabul
etmemesi, hastanin ¢alismadan ¢ikmak istemesi durumunda; ilgili hastalarin ¢alismadan
cikarilmasi hazirlik asamasinda planlandi. Takiplerde boyle bir durumla karsilasilmadi.

Otuzuncu dakikada VAS i¢in skorda % 50 ve/veya daha fazla diisiis tedavide basari
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kriteri olarak kabul edildi (79; 80). Otuzuncu dakikada VAS skoru > 40 mm olan
hastalara kurtarici ilag olarak IV 1 mcg/kg Fentanyl verildi. Tiim hastalar en az 60 dk

takip edildi ve bu siire i¢inde vital bulgular ve gelismis ise, yan etkiler kaydedildi.

Verilerin analizinde bagimli o6rneklerde t testi, tekyOnlii varyans analizi ve tekrarl
Ol¢timlerde varyans analizi kullanildi. Kategorik degiskenlerin analizinde ise ki-kare
testi kullanildi. Sayisal degiskenlerin ifadesi aritmetik ortalamatstandart sapma
(ort+SS) olarak belirtildi. Analiz sonuglarina gére p degerinin <0,05 oldugu durumlar
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Istatistiksel verilerin analizinde “SPSS for

Windows” paket programinin 22 numarali versiyonu kullanildi.
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4. BULGULAR

Bu prospektif, randomize ¢alisma Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Servisi’ne
Ekim 2015-Aralik 2015tarihleri arasinda renal kolikle uyumlu belirti ve isaretlerle
basvurup renal kolik tanisi alan toplam 90 hastada yapildi. Hastalar; her birinde 30 hasta
olmak tizere, 3 gruba ayrildi. Caligmaya alinan hastalarin 58’1 (%64.4) erkek, 32’si
(%35.6) kadin idi ve g¢alisma gruplarinda yer alan hastalarin cinsiyet dagilimlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi (p=0.124) (Tablo 4).

Tablo 4. Hastalarin Demografik Ozellikleri

Deksketoprofen| Meperidin Parasetamol Toplam
Say1(n(%)) 30(%33.3) 30(%33.3) 30(%33.3) 90(%100)
Cinsiyet Erkek | n(%) 21(%70) 15(%50) 22(%73.3) 58(%64.4)
Kadin| n(%) 9(%30) 15(%50) 8(%26.7) 32(%35.6)
Yas(Ort+SS) 32.6(x10.8) | 36.7(x13.9) 37.1(£12.4) | 35.4(x12.5)

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi1 35.4+12.5 idi. Calisma gruplari
arasinda hastalarin yas ortalamalar1 acisindan istatistiksel olarak anlamli fark

saptanmadi (p=0.301).
Hastalarin semptomlari, 6zge¢cmisinde bobrek ve/veya tireter tas hikayesi olup olmadigi,

batin muayene bulgular1, tam idrar tetkikinde (TIT) 16kosit ve eritrosit varhig ya da

yoklugu gruplara gore degerlendirildi (Tablo 5).
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Tablo 5. Hasta Bulgularinin Gruplara Gore Degerlendirilmesi

Deksketoprofen Meperidin Parasetamol
n % n % n % p degeri
Diziiri var 20 66.7 25 83.3 23 76.7
yok 10 333 5 16.7 7 23.3 p=0.319
Toplam 30 100 30 100 30 100
Hematiiri var 13 43.3 13 43.3 5 16.7
yok 17 56.7 17 56.7 25 83.3 p=0.043
Toplam 30 100 30 100 30 100
Urgency var 26 86.7 23 76.7 23 76.7
yok 4 13.3 7 23.3 7 23.3 p=0.535
Toplam 30 100 30 100 30 100
Bulanti var 26 86.7 30 100 25 83.3
yok 4 13.3 0 0 5 16.7 p=0.075
Toplam 30 100 30 100 30 100
Kusma var 6 20 7 23.3 3 10
yok 24 80 23 76.7 27 90 p=0.372
Toplam 30 100 30 100 30 100
Tas Hikayesi var 14 46.7 16 53.3 18 60
yok 16 53.3 14 46.7 12 40 p=0.585
Toplam 30 100 30 100 30 100
KVAH var 30 100 30 100 30 100
yok 0 0 0 0 0 0
Toplam 30 100 30 100 30 100
Defans var 0 0 0 0 1 3.3
yok 30 100 30 100 29 96.7 p=0.364
Toplam 30 100 30 100 30 100
Rebound var 1 3.3 0 0 0 0
yok 29 96.7 30 100 30 100 p=0.364
Toplam 30 100 30 100 30 100
TiT'de I6kosit var 7 23.3 4 13.3 4 13.3
yok 23 76.7 26 86.7 26 86.7 p=0.487
Toplam 30 100 30 100 30 100
TiT'de eritrosit ~ var 29 96.7 27 90 28 93.3
yok 1 3.3 3 10 2 6.7 p=0.585
Toplam 30 100 30 100 30 100
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Deksketoprofen trometamol tedavisi verilen hasta grubunda 20 (%66.7) hastada diziiri
varken, 10 (%33.3) hastada diziiri yoktu. Meperidin verilen grup degerlendirildiginde
25 (%83.3) hastada diziiri varken 5 (%16.7) hastada diziiri yoktu. Parasetamol
kullanilan grup incelendiginde 23 (%76.7) hastada diziiri varken 7 (%23.3) hastada
diziiri saptanmadi. Diziiri semptomu yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunda 13 (%43.3) hastada hematiiri varken, 17 (%56.7)
hastada hematiiri yoktu. Meperidin grubunda 13 (%43.3) hastada hematiiri varken 17
(%56.7) hastada hematiiri yoktu. Parasetamol grubunda 5 (%16.7) hastada hematiiri
varken 25 (%83.3) hastada hematiiri saptanmadi. Hematiiri semptomu ydniinden

incelendiginde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriildii (p<0.05).

Urgency (aniden gelen idrar yapma istegi) semptomu deksketoprofen trometamol
grubunda 26 (%86.7) hastada varken, 4 (%13.3) hastada yoktu. Meperidin grubunda 23
(%76.7) hastada urgency varken 7 (%23.3) hastada yoktu. Parasetamol grubunda 23
(%76.7) hastada urgency varken 7 (%23.3) hastada saptanmadi. Urgency semptomu

yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Hastalarda ila¢ verilmeden once bulanti semptomu olup olmadigi karsilastirild.
Deksketoprofen trometamol grubunda 26 (%86.7) hastada bulanti varken, 4 (%13.3)
hastada bulant1 yoktu. Meperidin grubunda hastalarin tiimiinde (30 , %100) bulanti
vardi. Parasetamol grubunda 25 (%83.3) hastada bulant1 varken, 5 (%16.7) hastada
bulant1 yoktu. Bulant1 semptomu yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir fark izlenmedi (p>0.05).

Hastalarda ila¢ verilmeden 6nce kusma olup olmadigi degerlendirildi. Deksketoprofen
trometamol grubunda 6 (%20) hastada kusma varken, 24 (%80) hastada kusma yoktu.
Meperidin grubunda 7 (%23.3) hastada kusma varken, 23 (%76.7) hastada kusma yoktu.
Parasetamol grubunda 3 (%10) hastada kusma varken, 27 (%90) hastada kusma yoktu.
Kusma semptomu yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadi (p>0.05).
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Calismaya alinan tiim hastalar degerlendirildiginde 48 (%53.3) hastanin 6zge¢misinde
tas hikayesi varken, 42 (%46.7) hastada tas hikayesi yoktu. Gruplara bakildiginda ise
deksketoprofen trometamol grubunda 14 (%46.7) hastada tas hikayesi varken, 16
(%53.3) hastada tag hikayesi yoktu. Meperidin grubunda 16 (%53.3) hastada tas
hikayesi varken, 14 (%46.7) hastada tas hikayesi yoktu. Parasetamol grubunda 18 (%60)
hastada tas hikayesi varken, 12 (%40) hastada tas hikayesi yoktu. Tas hikayesi

yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi (p>0.05).

Calismaya alman hastalarin  batin muayene bulgular1 karsilastirildi. Ug  tedavi
grubundaki tiim hastalarda (90, %100) kostovertebral aci1 hassasiyeti (KVAH) vardi.
Deksketoprofen trometamol ve meperidin grubundaki higbir hastada defans bulgusu
yokken, parasetamol grubundaki 1 (%3.3) hastada defans bulgusu saptandi.
Deksketoprofen trometamol grubundaki 1 (%3.3) hastada rebound bulgusu varken,
meperidin ve parasetamol grubundaki higbir hastada rebound bulgusu yoktu. Batin
muayene bulgular1 yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p>0.05).

Hastalarin tam idrar tetkikleri 16kosit ve eritrosit varligi agisindan degerlendirildi.
Deksketoprofen trometamol grubunda 7 (%23.3) hastada TIT’de 16kosit varken, 23
(%76.7) hastada TIT’de ldkosit yoktu. Meperidin grubunda 4 (%13.3) hastada TIT de
l6kosit varken, 26 (%86.7) hastada TiT’de 16kosit yoktu. Parasetamol grubunda 4
(%13.3) hastada TiT’de ldkosit varken, 26 (%86.7) hastada TIT’de lokosit yoktu.
TIT de 16kosit varligi yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

bulunmadi (p>0.05).

Calismaya alinan tiim hastalar incelendiginde 84 (%93.3) hastada TIT’de eritrosit
varken, 6 (%6.7) hastada TIT’de eritrosit yoktu. Gruplara bakildiginda deksketoprofen
trometamol grubunda 29 (%96.7) hastada TIT’de eritrosit varken, 1 (%3.3) hastada
TIT de eritrosit yoktu. Meperidin grubunda 27 (%90) hastada TIT de eritrosit varken, 3
(%10) hastada TIT de eritrosit yoktu. Parasetamol grubunda 28 (%93.3) hastada TIT de
eritrosit varken, 2 (%6.7) hastada TiT’de eritrosit yoktu. TIT’de eritrosit varligi

yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0.05).

38



Hastalarin kan iire azotu (BUN), kreatinin degerleri ve tam kan sayiminda beyaz kiire

(WBC) sayis1 gruplara gore degerlendirildi (Tablo 6).

Tablo 6. Hastalarin Laboratuvar Bulgularinin Karsilastirilmasi

Deksketoprofen Meperidin Parasetamol p degeri
BUN(Ort+SS mg/dl) 1443.9 14.9+5.3 13.6+3.8 p=0.519
Kreatinin (Ort+SS mg/dl) 0.9+£0.2 0.8+0.2 0.9+0.1 p=0.313
WBC (Ort+SS uL) 9.542.5 9.4+42 .4 9429 p=0.758

Deksketoprofen trometamol grubunda BUN degeri ortalamasi ve standart sapmasi
14+3.9 mg/dl; meperidin grubunda BUN degeri ortalamasi ve standart sapmasit 14.9+5.3
mg/dl; parasetamol grubunda BUN degeri ortalamasi ve standart sapmasi 13.6+3.8
mg/dl idi. BUN degeri acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunda kreatinin degeri ortalamasi ve standart sapmasi
0.9+0.2 mg/dl; meperidin grubunda kreatinin degeri ortalamasi ve standart sapmasi
0.8+0.2 mg/dl; parasetamol grubunda kreatinin degeri ortalamasi ve standart sapmasi
0.9£0.1 mg/dl idi. Kreatinin degeri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunda WBC say1 ortalamasi ve standart sapmasi
9.5+2.5 pL; meperidin grubunda WBC say1 ortalamasi ve standart sapmas1 9.4+2.4 uL;
parasetamol grubunda WBC sayi ortalamasi ve standart sapmasi 94+2.9 uL idi. WBC
sayis1 agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi
(p>0.05).

Calismada hastalara yapilan goriintiileme yontemleri incelendi. Hastayr degerlendiren
hekim tarafindan 33 hastaya DUSG, 14 hastaya USG, 76 hastaya CT istenmisti. DUSG
istenen 33 hastanin 8 (%24.2)’ inde tas goriinimii varken 25 (%75.8)’inde yoktu.
DUSG’de tas izlenen 8 hastanin 5’inin tanist CT ile bir hastanin tanisi USG ile
dogrulanmusti, ikisi icin ise ileri bir inceleme yapilmamisti. DUSG’de tas goriiniimii
izlenmeyen 25 hastanin tiimiine ek goriintiileme yontemi istenmisti ve bu hastalarin

21’inde CT, 4’tinde ise USG ile tas varlig: tespit edildi. USG istenen 14 hastanin 12
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(%85.7)’sinde tag gorinimi varken, 2 (%14.3) hastada yoktu. USG’de tas izlenen

hastalarin 5’inde nefrolitiazis, 5’inde trolitiazis, iki hastada ise hem nefrolitiazis hem de

tirolitiazis vardi. USG yapilip tas izlenmeyen iki hastaya CT istenmisti ve iki hastanin

da CT’sinde tas vardi. CT istenen 76 hastanin hepsinde (%100) tas vardi. Bu hastalarin

10’unda nefrolitiazis, 37’sinde trolitiazis, 29’unda hem nefrolitiazis hem de {irolitiazis

vardi.

Calisma gruplarinin ilag uygulama 6ncesi (0.dk) ve ila¢ uygulandiktan 15 dk, 30 dk, 60

dk sonraki vital bulgular karsilagtirildi (Tablo 7).

Tablo 7. Hastalarin Ilag Oncesi ve Sonras1 Vital Bulgularmin Karsilastiriimasi

Deksketoprofen Meperidin Parasetamol p degeri

Ates (Ort£SS °C) 36.2+0.3 36.3+0.3 36.2+0.3 p=0.172

o Nabiz (Ort£SS /dk) 8749.2 83.4+10 81.7+11.9 p=0.141
2 | Sistolik TA (Ort+SS mmHg) 138.5+19.9 134.2+18.8 137.2+16 p=0.644
Diastolik TA (Ort+SS mmHg) 81.6x12 80.6+9.3 79.9+12.9 p=0.838
Solunum sayis1 (Ort+SS /dk) 19.1£1.3 19+1.7 19.2+1.5 p=0.947
Ates (Ort£SS °C) 36.2+0.2 36.3+0.2 36.2+0.2 p=0.113

& | Nabiz (Ort£SS /dk) 8448.7 82.1£9.2 78.9+10.2 p=0.116
< | Sistolik TA (Ort+SS mmHg) 135.1+15.7 130.6+15.8 135+13.8 p=0.421
Diastolik TA (Ort+SS mmHg) 79.949.3 78.1+8.1 79.5+11.5 p=0.752
Solunum sayis1 (Ort+SS /dk) 18.4+1.2 18.4£1.5 18.6+1.4 p=0.918
Ates (Ort£SS °C) 36.2+0.2 36.3+0.2 36.2+0.2 p=0.245

8 | Nabiz (Ort+SS /dk) 82.9+8.1 80.8+7.8 78.9+10.6 p=0.218
< | Sistolik TA (Ort+SS mmHg) 133.1+14.2 128.1£14.5 134.3+13.3 p=0.195
Diastolik TA (Ort+SS mmHg) 78.1£7.5 76.8+£7.5 77.9+10.3 p=0.817
Solunum sayisi1 (Ort+SS /dk) 17.9+1.4 18.3£1.3 18.2+1.2 p=0.504
Ates (Ort£SS °C) 36.2+0.2 36.3+£0.2 36.3+0.3 p=0.740

S [Nabiz (Ort£SS /dk) 82+8.5 79+8.5 78.5+9.6 p=0.263
& |Sistolik TA (Ort+SS mmHg) 131.6£13.6 128+10.9 131.1+11.9 p=0.465
Diastolik TA (Ort+SS mmHg) 76.6£8.2 78.5+6.3 76.6£9.8 p=0.581
Solunum sayisi (Ort+SS /dk) 17.6x1.3 17.9+1.2 18+1.2 p=0.339

Deksketoprofen trometamol grubunun ila¢ uygulama oncesi (0.dk) viicut sicakligi

degeri ortalamasi ve standart sapmasi 36.2+0.3 °C; meperidin grubunun 0.dk viicut

sicaklift degeri ortalamasi ve standart sapmasi 36.3+0.3 °C; parasetamol grubunun 0.dk
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viicut sicaklii degeri ortalamasi ve standart sapmast 36.2+0.3 °C idi. ila¢ uygulama
oncesi (0.dk) viicut sicakligi degeri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunun 0.dk nabiz sayisi ortalamasi ve standart sapmasi
87+9.2/dakika; meperidin grubunun 0.dk nabiz sayisi ortalamasi ve standart sapmasi
83.4+10/dakika; parasetamol grubunun 0.dk nabiz sayisi ortalamasi ve standart sapmasi
81.7+11.9/dakika idi. ila¢ uygulama oncesi (0.dk) nabiz sayis1 agisindan gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gériilmedi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunun 0.dk sistolik arteryel tansiyon basing degeri
ortalamasi ve standart sapmasi 138.5+19.9 mmHg; meperidin grubunun 0.dk sistolik
arteryel tansiyon basing degeri oOrtalamasi ve standart sapmasit 134.2+18.8 mmHg;
parasetamol grubunun 0.dk sistolik arteryel tansiyon basing degeri ortalamasi ve
standart sapmas1 137.2+16 mmHg idi. Ilag uygulama 6ncesi (0.dk) sistolik arteryel
tansiyon basing degeri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

izlenmedi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunun 0.dk diastolik arteryel tansiyon basing degeri
ortalamasi ve standart sapmasi 81.6+12 mmHg; meperidin grubunun 0.dk diastolik
arteryel tansiyon basing degeri oOrtalamasi ve standart sapmasit 80.6£9.3 mmHg;
parasetamol grubunun 0.dk diastolik arteryel tansiyon basing degeri ortalamasi ve
standart sapmas1 79.9+12.9 mmHg idi. ila¢ uygulama 6ncesi (0.dk) diastolik arteryel
tansiyon basing degeri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunun 0.dk solunum sayisi ortalamasi ve standart
sapmast 19.1+1.3/dakika; meperidin grubunun 0.dk solunum sayisi ortalamasi ve
standart sapmas1 19+1.7/dakika; parasetamol grubunun 0.dk solunum sayis1 ortalamasi
ve standart sapmas1 19.2+1.5/dakika idi. Tlag uygulama 6ncesi (0.dK) solunum sayisi

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmedi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunun ilag uygulama sonrast 30.dk viicut sicakligi

degeri ortalamasi ve standart sapmasi 36.2+0.2 °C; meperidin grubunun 30.dk viicut
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sicakligl degeri ortalamasi ve standart sapmasi 36.3+0.2 °C; parasetamol grubunun
30.dk viicut sicakligi degeri ortalamasi ve standart sapmasi 36.2+0.2 °C idi. ilag
uygulama sonras1 30.dk viicut sicakligi degeri agisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmadi (p>0.05). Ug ila¢ grubunda da ila¢ uygulama dncesi
(0.dk) ile sonras1 30.dakikadaki viicut sicakligi degerleri arasinda anlamli istatistiksel
fark goriilmedi (Grup D 0.dk&30.dk p>0.05, Grup M 0.dk&30.dk p>0.05, Grup P
0.dk&30.dk p>0.05) (Tablo 8).

Deksketoprofen trometamol grubunun 30.dk nabiz sayisi ortalamasi ve standart sapmasi
82.9+8.1/dakika; meperidin grubunun 30.dk nabiz sayis1 ortalamasi ve standart sapmasi
80.8+7.8/dakika; parasetamol grubunun 30.dk nabiz sayisi ortalamasi ve standart
sapmast 78.9+10.6/dakika idi. ila¢ uygulama sonrasi 30.dk nabiz sayis1 acisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi (p>0.05). Uc ilag
grubunda da ila¢ uygulama oOncesi (0.dk) ile sonrasi 30.dakikadaki nabiz degerleri
arasinda anlamli istatistiksel fark saptandi (Grup D 0.dk&30.dk p<0.05, Grup M
0.dk&30.dk p<0.05, Grup P 0.dk&30.dk p<0.05) (Tablo 8).

Deksketoprofen trometamol grubunun 30.dk sistolik arteryel tansiyon basing degeri
ortalamasi ve standart sapmasi 133.1+14.2 mmHg; meperidin grubunun 30.dk sistolik
arteryel tansiyon basing degeri Ortalamasi ve standart sapmasi 128.1£14.5 mmHg;
parasetamol grubunun 30.dk sistolik arteryel tansiyon basing degeri ortalamasi ve
standart sapmas1 134.3+13.3 mmHg idi. Ilag uygulama sonras: 30.dk sistolik arteryel
tansiyon basing degeri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
izlenmedi (p>0.05). Deksketoprofen trometamol ve meperidin grubunda ilag uygulama
oncesi (0.dk) ile sonras1 30.dakikadaki sistolik arteryel basing degerleri arasinda anlamli
istatistiksel fark goriiliirken; parasetamol grubunda bu agidan anlamli istatistiksel fark
izlenmedi (Grup D 0.dk&30.dk p<0.05, Grup M 0.dk&30.dk p<0.05, Grup P
0.dk&30.dk p>0.05) (Tablo 8).

Deksketoprofen trometamol grubunun 30.dk diastolik arteryel tansiyon basing degeri
ortalamasi ve standart sapmasi 78.1£7.5 mmHg; meperidin grubunun 30.dk diastolik
arteryel tansiyon basing degeri Ortalamasi ve standart sapmasit 76.8+£7.5 mmHg;
parasetamol grubunun 30.dk diastolik arteryel tansiyon basing degeri ortalamasi ve

standart sapmas1 77.9+10.3 mmHg idi. ila¢ uygulama sonras1 30.dk diastolik arteryel
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tansiyon basing degeri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
saptanmadi (p>0.05). Deksketoprofen trometamol ve parasetamol grubunda ilag
uygulama oncesi (0.dk) ile sonrasi1 30.dakikadaki diastolik arteryel basing degerleri
arasinda anlamli istatistiksel fark goriilmezken; meperidin grubunda bu agidan anlamli
istatistiksel fark goriildi (Grup D 0.dk&30.dk p>0.05, Grup M 0.dk&30.dk p<0.05,
Grup P 0.dk&30.dk p>0.05) (Tablo 8).

Deksketoprofen trometamol grubunun 30.dk solunum sayist ortalamasi ve standart
sapmasi 17.9+1.4/dakika; meperidin grubunun 30.dk solunum sayisi ortalamasi Ve
standart sapmasi 18.3%1.3/dakika; parasetamol grubunun 30.dk solunum sayisi
ortalamas1 ve standart sapmasi 18.2+1.2/dakika idi. Ilag uygulama sonras: 30.dk
solunum sayisi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit
edilmedi (p>0.05). Uc¢ ila¢ grubunda da ila¢ uygulama oncesi (0.dk) ile sonrasi
30.dakikadaki solunum sayis1 arasinda anlamli istatistiksel fark goriildi (Grup D

0.dk&30.dk p<0.05, Grup M 0.dk&30.dk p<0.05, Grup P 0.dk&30.dk p<0.05) (Tablo

8).

Tablo 8. Gruplarin 0.dk ve 30. dk’ daki Vital Bulgularinin Karsilastirilmasi

Deksketoprofen Meperidin Parasetamol p degeri
(gruplar arasi)
0.dk 36.2+0.3 36.3+0.3 36.2+0.3 p=0.172
Ates 30.dk 36.2+0.2 36.3+0.2 36.2+0.2 p=0.245
(Ort=S8 °C) p degeri
(0.dk&30.dk) 1.000 1.000 1.000
0.dk 87+9.2 83.4+10 81.7+11.9 p=0.141
Nabiz 30.dk 82.9+8.1 80.8+7.8 78.9£10.6 p=0.218
(Ort+S8S /dK) | | eseri
(0.dk&30.dk) <0.001 0.005 0.001
0.dk 138.5£19.9 134.2+18.8 137.2+16 p=0.644
Sistolik TA |30 gk 133.1£14.2 128.1+14.5 134.3+13.3 p=0.195
(Ort+SS mmHg) p degeri
(0.dk&30.dk) 0.002 <0.001 0.057
0.dk 81.6£12 80.6+9.3 79.9+12.9 p=0.838
Diastolik TA | 30 gk 78.1+7.5 76.8+7.5 77.9+10.3 p=0.817
(Ort+SS mmHg) p degeri
(0.dk&30.dk) 0.076 0.012 0.992
0.dk 19.1£1.3 19+1.7 19.2+1.5 p=0.947
Solunum Sayist | 30 gk 17.9+1.4 18.3+1.3 18.241.2 p=0.504
(Ort£SS /dk) o
p degeri
(0.dk&30.dk) <0.001 0.007 <0.001
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Calisma gruplarinin ilag uygulama 6ncesi (0.dk) ve ila¢ uygulandiktan 15 dk, 30 dk, 60
dk sonraki agri diizeyleri VAS ve VRS ile degerlendirildi (Tablo 9).

Tablo 9. Gruplarin 0-15-30-60.Dakikalardaki Agr1 Skorlarinin Karsilastiriimasi

Deksketoprofen Meperidin Parasetamol p degeri
o | VAS (OrtSS) 80.4+11.6° 88+12.2° 82.2+14.7% p=0,066
Q | VRS (OrtSS) 81.1+10.6*" 88.4+10.7° 79.6+14.4° p=0,012
. | VAS (Ort£SS) 45.8421.4° 47.4+19.8*° 59.2+18.7° p=0,022
o | VRS (OrtSS) 44.7+19.6° 47.6+17.7%° 57.6+19.5° p=0,026
=
o | VAS (Ort=SS) 26.5+17.7° 25.1+14.1° 40.5+21.5 p=0,002
§ VRS (Ort£SS) 25.2+15.7° 24.6+13.1° 40.3+20.5" p<0.001
o | VAS (Ort£SS) 12.3+10.8° 13.8+13.5° 24.7+16.9° p=0,001
S | VRS (Ort£SS) 11.6+9.5° 15.5+16.4*° 24.9+18.5" p=0,004
=

( Coklu karsilastirma testine gore; alfabetik iist simgelerin ayni harflerini tasiyan gruplar arasinda farkin

anlamli olmadigini, farkli harfler ise anlamli oldugunu ifade eder )

Deksketoprofen trometamol grubunun ilag uygulama oncesi 0.dk VAS diizeyi
ortalamas1 ve standart sapmasit 80.4+11.6; meperidin grubunun 0.dk VAS diizeyi
ortalamasi1 ve standart sapmasi 88+12.2; parasetamol grubunun 0.dk VAS diizeyi
ortalamas: ve standart sapmasi 82.2+14.7 idi. Ilag uygulama éncesi (0.dk) VAS diizeyi

agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunun ilag uygulama oOncesi 0.dk VRS diizeyi
ortalamasi ve standart sapmasi 81.1+10.6; meperidin grubunun 0.dk VRS diizeyi
ortalamasi ve standart sapmasi 88.4+10.7; parasetamol grubunun 0.dk VRS diizeyi
ortalamas: ve standart sapmasi 79.6+14.4 idi. Ila¢ uygulama 6ncesi (0.dk) VRS diizeyi

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriildii (p<0.05).

Deksketoprofen trometamol grubunun ila¢ uygulama sonrasi1 30.dk VAS diizeyi
ortalamasi1 ve standart sapmasi 26.5£17.7; meperidin grubunun 30.dk VAS diizeyi
ortalamasi ve standart sapmasi 25.1+14.1; parasetamol grubunun 30.dk VAS diizeyi
ortalamas1 ve standart sapmas1 40.5+21.5 idi. ila¢ uygulama sonras1 30.dk VAS diizeyi

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edildi (p<0.05).
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Deksketoprofen trometamol grubunun ila¢ uygulama sonrasi 30.dk VRS diizeyi
ortalamasi ve standart sapmasi 25.2+15.7; meperidin grubunun 30.dk VRS diizeyi
ortalamasi ve standart sapmasi 24.6+13.1; parasetamol grubunun 30.dk VRS diizeyi
ortalamasi ve standart sapmas1 40.3+20.5 idi. ila¢ uygulama sonras1 30.dk VRS diizeyi

acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulundu (p<0.05).

Caligsma gruplarindaki hastalarin ila¢ uygulama 6ncesi (0.dk) ve ila¢ uygulandiktan 15
dk, 30 dk, 60 dk sonrasindaki agr1 siddetleri VRS ile degerlendirildi. ilag uygulama
oncesi (0.dk) ve sonrast 15.dk VRS ile agrn siddeti degerlendirilmesinde gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark goriilmezken; 30.dk ve 60.dk’da gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlaml fark goriildii (Tablo 10).

Tablo 10. Gruplarin 0-15-30-60.Dakikalardaki Agr1 Siddetlerinin VRS ile

Degerlendirilmesi
Deksketoprofen Meperidin Parasetamol
n % n % n % p degeri
VRS 0.dk agr1 yok 0 0 0 0 0 0
hafif 0 0 0 0 0 0
orta 1 3.3 1 3.3 5 16.7 | p=0.084
siddetli 29 96.7 29 96.7 25 83.3
Toplam 30 100 30 100 30 100
VRS 15.dk agr1 yok 1 3.3 1 3.3 0 0
hafif 8 26.7 4 13.3 4 13.3
orta 18 60 21 70 16 53.3 | p=0.188
siddetli 3 10 4 13.3 10 33.3
Toplam 30 100 30 100 30 100
VRS 30.dk agr1 yok 4 13.3 2 6.7 0 0
hafif 22 73.3 23 76.7 17 56.7
orta 3 10 5 16.7 8 26.7 | p=0.026
siddetli 1 3.3 0 0 5 16.7
Toplam 30 100 30 100 30 100
VRS 60.dk agr1 yok 8 26.7 5 16.7 3 10
hafif 22 73.3 24 80 19 63.3
orta 0 0 0 0 6 20 p=0.009
siddetli 0 0 1 3.3 2 6.7
Toplam 30 100 30 100 30 100

Calisma gruplarinin ilag uygulandiktan 15 dk, 30 dk, 60 dk sonrasindaki VAS ve VRS
skor degisimleri karsilastirildi (Tablo 11 ).
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Tablo 11. Gruplarin 15-30-60. Dakikalardaki Agr1 Skor Degisimlerinin Karsilagtirilmasi

Deksketoprofen Meperidin Parasetamol p degeri
15.dk 34.6+20.3 40.5+16.1° 22.9+14° p=0.001

VAS skor
degisimi (OrtxSS) |  30.dk 53.9+17.6° 62.8+14.6° | 41.7+19.8° p<0.001
60.dk 68.1+14.4% 74.1+14.6° | 57.4+17.7° p<0.001
15.dk 36.4+18.4° 40.8+18.4° | 21.9+15.8" p<0.001

VRS skor
degisimi (Ort+SS) |  30.dk 55.9+15.6° 63.8+15°% 39.3+17.8° p<0.001
60.dk 69.5+12.6° 72.9+£19.2° | 54.7+19.7° p<0.001

( Coklu karsilastirma testine gore; alfabetik {ist simgelerin ayni1 harflerini tagiyan gruplar arasinda farkin

anlamli olmadigini, farkli harfler ise anlamli oldugunu ifade eder )

Deksketoprofen trometamol grubunun ilag uygulama sonrast 30.dk VAS skor degisimi
ortalamasi ve standart sapmasi 53.9+17.6; meperidin grubunun 30.dk VAS skor degisimi
ortalamasi ve standart sapmasi 62.8+14.6; parasetamol grubunun 30.dk VAS skor
degisimi ortalamas: ve standart sapmas1 41.7+19.8 idi. Ila¢ uygulama sonras1 30.dk VAS
skor degisimi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edildi
(p<0.001).

Deksketoprofen trometamol grubunun ilag uygulama sonrasi 30.dk VRS skor degisimi
ortalamasi ve standart sapmasi 55.9+15.6; meperidin grubunun 30.dk VRS skor degisimi
ortalamasi ve standart sapmasi 63.8+15; parasetamol grubunun 30.dk VRS skor degisimi
ortalamas1 ve standart sapmas1 39.3+17.8 idi. Ila¢ uygulama sonras1 30.dk VRS skor
degisimi acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edildi

(p<0.001).

Calisma gruplarinin ila¢ uygulandiktan 15 dk, 30 dk, 60 dk sonrasindaki VAS skoru
yiizdelik degisimleri karsilastirildi (Tablo 12 ).
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Tablo 12. Gruplarin 15-30-60.Dakikalardaki VAS Skoru Yiizdelik Degisimlerinin

Karsilagtirilmasi
Deksketoprofen Meperidin Parasetamol p degeri
15.dk 43.1422.8° 47+19.4° 28.3+£15.2° p=0.001
VAS % degisimi
(Ort=SS) 30.dk 67.3+20.2° 71.7+14.2° 51.3x21° p<0.001
60.dk 84.6+12.6° 84.7+13.6° 70.5+17.6° p<0.001

( Coklu karsilastirma testine gore; alfabetik {ist simgelerin ayni harflerini tagiyan gruplar arasinda farkin

anlamli olmadigini, farkli harfler ise anlamli oldugunu ifade eder )

Deksketoprofen trometamol grubunda ilag uygulama o6ncesi (0.dk) ile sonrasi 30.dk
VAS skoru azalis yiizdesi ortalamasi ve standart sapmasi % 67.3+£20.2; meperidin
grubunda 0.dk ile 30.dk VAS skoru azalig yiizdesi ortalamasi ve standart sapmast %
71.7+£14.2; parasetamol grubunda 0.dk ile 30.dk VAS skoru azalis yiizdesi ortalamasi ve
standart sapmas1 % 51.3+21 idi. Ila¢ uygulama &ncesi (0.dk) ile sonras1 30.dk VAS skoru
azalis ytlizdeleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark izlendi

(p<0.001).

Caligma gruplar hastalarin 30.dakikada ek tedavi (analjezik) gereksinimi olup olmadigi

acisindan karsilastirildi (Tablo 13).

Tablo 13. Gruplarm Ek Tedavi (Analjezik) Ihtiyact Agisindan Karsilastiriimasi

Deksketoprofen [ Meperidin Parasetamol

n % n % n % p degeri
Ek tedavi var | 4 133 |2 67 |11° 367
ithtiyaci
yok [26*® 867 |28° 933 |19° 633 |p=0.009
Toplam 30 100 |30 100 | 30 100

( Coklu karsilastirma testine gore; alfabetik {ist simgelerin ayn1 harflerini tasiyan gruplar arasinda farkin

anlamli olmadigini, farkli harfler ise anlamli oldugunu ifade eder )

Deksketoprofen trometamol grubunda 4 (%13.3) hastanin ek analjezik tedavi ihtiyaci

varken, 26 (%86.7) hastanin ihtiyaci yoktu. Meperidin grubunda 2 (%6.7) hastanin ek

47




analjezik tedavi ihtiyaci varken, 28 (%93.3) hastanin ihtiyact yoktu. Parasetamol
grubunda 11 (%36.7) hastanin ek analjezik tedavi ihtiyac1 varken, 19 (%63.3) hastanin
ihtiyaci yoktu. Ek analjezik tedavi ihtiyac1 yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlamli bir fark saptandi (p<0.05).

Hastalarda izlem siiresince ortaya c¢ikan yan etkiler gruplara gore degerlendirildi.
Deksketoprofen trometamol grubunda hicbir hastada yan eki goriillmedi. Meperidin
grubunda 10 (%33.3) hastada en az bir yan etki goriiliirken, 20 (%66.7) hastada
herhangi bir yan etki goriilmedi. Parasetamol grubunda 1 (%3.3) hastada yan etki
gortiliirken, 29 (%96.7) hastada herhangi bir yan etki goriilmedi. Yan etki goriilmesi
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriildii (p<0.05) (Tablo

14).

Tablo 14. ilag Uygulama Sonrasi Gériilen Yan Etkilerin Gruplara Gére

Degerlendirilmesi
Deksketoprofen | Meperidin | Parasetamol
n(%) n(%) n(%) p degeri
Yan Etki Bas donmesi 0(%0) 6(%20) 1(%3.3)

Bulanti 0(%0) 2(%6.6) 0(%0)
Bas donmesi ve Bulanti 0(%0) 2(%6.6) 0(%0) p=0.014
Yok 30(%100) 20(%066.7) 29(%96.7)
Toplam 30(%100) 30(%100) 30(%100)

Calismaya alinan tiim hastalar degerlendirildiginde 89 (%98.9) hasta {iroloji
poliklinigine basvurmasi Onerilip acil servisten taburcu edilirken, 1 (%1.1) hasta iiroloji
servisine yatirildi. Gruplar acil servisten sonlanim durumlarina gore karsilastirildiginda

istatistiksel olarak anlamli bir fark izlenmedi (p>0.05) (Tablo 15).
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Tablo 15. Gruplarin Acil Servisten Sonlanim Durumlarina Goére Karsilastiriimasi

Deksketoprofen Meperidin Parasetamol
n % n % n % p degeri

Sonlamim  Taburcu 30 100 30 100 29 96.7
Yatig 0 0 0 0 1 33 p=1.000

Toplam 30 100 30 100 30 100

Calismamizda kullanilan ilaglarin maliyetleri Deksalgin® 50mg/2ml 6 ampul 7,38 TL
(Her hasta icin 1 ampul kullamldi 7,38/6=1,23 TL), Aldolan® 2ml 5 ampul 7.35 TL
(Her hasta igin 1 ampul kullanildi 7,35/5=1,47 TL), Perfalgan® 100ml 12 flakon 40,32

TL (Her hasta i¢in 1 flakon kullanildi1 40,32/12=3,36 TL) seklindeydi.
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5. TARTISMA

RK; cogunlukla bobrek tas hastaligina bagli olarak gelisen, siddetli agr1 ile kendini
gosteren ve acil servislerde sik karsilasilan bir tirolojik acil durumdur. Amerika Birlesik
Devletleri'nde RK nedeniyle acil kliniklerine yilda 1 milyondan fazla hasta
bagvurmaktadir (1). Avrupa’da agri nedeniyle yapilan acil ambulans servisi ¢agrilarinin
%7-9° unun nedeni RK’tir (2). Bu konuda iilkemizde yeterli kayit ve bilgi

bulunmamaktadir (3).

Bir kisinin yagami boyunca RK atagi gecirme riski %1-10 arasindadir (4). RK ataklari
siklikla yasamin 3. ile 5. on yilinda meydana gelir (4).Chauhan ve ark.’nin yaptigi
30.358 RK tanisi igeren veri tabani taramasinda yas ortalamasi 44+14yil olarak
saptanmistir (81). Brown’mn, RK ile acil servise basvuran ve tiroloji klinigi ile birlikte
yapilan 1 milyonun iizerinde hastanin degerlendirildigi ¢alismasinda hastalarin genelde
orta yas grubundan ve erkek cinsiyetten oldugu bildirilmistir (82). Bizim ¢aligmamizda
da literatiirle benzer sekilde yas ortalamasi 35.4£12.5 yil bulundu. Literatiirde ¢ogu
calisgmada RK’in erkeklerde kadinlara oranla 3 kat daha fazla goriilldigi belirtilmistir
(3; 4; 29). Scales ve ark.’nin yaptig1 ¢alismada tas hastaliginin son yillarda kadinlarda
sikligimin arttigi ve bunun yasam tarzi degisikligi nedeniyle gelisen obeziteye bagl
olabilecegi belirtilmistir (83). Akinct ve ark.’min Tirkiye’de yaptiklart iriner tas
hastaligi epidemiyolojik ¢alismasinda erkek/kadin orani 1,5/1seklinde bulunmustur
(84). Bizim ¢alismamizda da bu oran benzer sekilde erkeklerde 1,8 kat fazla olarak

bulundu.
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RK, hastalar tarafindan siklikla, yasadiklar1 en agri verici tecriibe olarak tarif edilir.
Hastalarin bircogunda ge¢miste bobrek tasi hastaligi veya RK gecirme hikayesi vardir.
Agn tipik olarak kosto-vertebral agida kiint, siirekli ve kivrandirici sekilde hissedilir ve
kot altindan gobege veya karin alt kadranlarina dogru yayilabilir. Bulant1 ve kusma,
psikomotor ajitasyon, kosto-vertebral ag1 hassasiyeti yan agrisina eslik edebilir. Ureter
alt ug taslarinda pollakiiri ve ani sikisma hissi olabilir ve bu hastalarda agri, skrotuma ve
labialara kadar yayilabilir (3). Hematiiri renal kolikli hastalarin % 85’ inde mevcuttur
ancak hastalarin sadece % 30’ unda bariz hematiiri vardir (29). Klinik bir skorlama
sistemi, 12 saatten kisa siiren abdominal agri, bel agrisi1 veya kosto-vertebral aci
hassasiyeti ve hematiirinin ( >10 eritrosit/mikroskop alan1) akut renal koligin en 6nemli

bulgular1 oldugunu gostermistir (6).

RK' diistiniilen hastalarda detayli anamnez alinip, fizik muayene yapildiktan sonra
uygun laboratuvar ve goriintiilleme yontemlerine bagvurulur. Hastalarin huzursuz olmasi
uygun anamnez almmasini ve fizik muayene yapilmasini zorlastirabilir. Fizik
muayenede siklikla kostovertebral ac1 ya da alt abdominal hassasiyet bulgusu saptanir

(6; 29).

Caligmamizda hastalarin semptomlari, 6zge¢misinde tas hikayesi olup olmadigi, batin
muayene bulgulari, tam idrar tetkikinde (TIT) 18kosit ve eritrosit varlig1 ya da yoklugu
gruplara gore degerlendirildi (Tablo 5). Calisma gruplart arasinda diziiri, urgency,
bulant1, kusma, tas hikayesi, batin muayenene bulgular1 ve TIT’ de 18kosit ve eritrosit
varlif1 acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi. Hematiiri semptomu

yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriildii (p<0.05)

Calismamizda renal kolik saptanan hastalarin bulgular1 literatlir taramasi yapilarak
karsilastirildi.

Diziiri semptomu 68 (%75.5) hastada varken, 22 (%?24.5) hastada yoktu. Hermida ve
ark.” nin acil serviste renal kolik tanisi alan 146 hasta iceren ¢alismasinda hastalarin 27’
sinde (% 18.4) diziiri saptanmustir (83). Serinken ve ark.” nin acil serviste renal kolik
tanis1 alan 235 hastayla yaptiklar1 geriye doniik ¢aligmada 14 (%5.9) hastada diziiri
oldugu belirtilmistir (84). Calismamizdaki hastalarda diziiri semptomunun fazla

goriilmesi hastalarin ¢cogunda iireter alt ug tagi saptanmasi ile ilgili olabilir. Hematiiri
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(makroskobik) semptomu 31 (%34.4) hastada varken, 59 (%65.6) hastada yoktu.
Hermida ve ark.’nin acil serviste renal kolik tanisi alan 146 hasta igeren calismasinda
hastalarin 19’unda (% 13) makroskobik hematiiri saptanmistir (83). Serinken ve ark.’nin
acil serviste renal kolik tanisi alan 235 hastayla yaptiklari ¢alismada ise 16 (%6.8)
hastada idrarda renk degisikligi oldugu belirtilmistir (84). Literatiirde renal kolik
hastalarinin % 85’inde hematiiri saptanirken, ancak % 30’unda bariz makroskobik
hematiiri oldugu belirtilmistir (29). Bu ag¢idan makroskobik hematiiri bulgumuz

literatiirle uyumludur.

RK’de bogiir agrisina siklikla bulant1 ve kusma eslik eder (29). Calismamizda 81 (%90)
hastada bulant1 varken, 9 (%10) hastada bulant1 yoktu. Hermida ve ark.’nin acil serviste
renal kolik tanis1 alan 146 hasta igeren ¢alismasinda hastalarin 65’inde (% 44.5) bulanti
saptanmistir (83). Eskelinen ve ark.’min akut renal kolik tanisi alan 57 hastanin
degerlendirildigi ¢alismada hastalarin % 44’inde bulanti oldugu bildirilmistir (6).
Calismamizda 16 (%17.7) hastada kusma semptomu varken, 74 (%82.3) hastada kusma
semptomu yoktu. Hermida ve ark.’nin ¢alismasinda hastalarin 24’iinde (% 16.4) kusma
saptanmistir (83). Eskelinen ve ark.’nin g¢alismasinda ise bu oran % 51 olarak
belirtilmistir. RK’de agri ile birlikte bulant1 ve kusma gibi semptomlarin da bulunmasi

hasta konforu agisindan tedavinin aciliyetini gerektirmektedir.

Calismadaki hastalarin sorgulamasinda 48 (%53.3) hastanin 6zge¢misinde tas hikayesi
varken, 42 (%46.7) hastada tas hikayesi yoktu. Hermida ve ark.’nmin calismasinda
hastalarin % 45.8’inde daha 6nce renal kolik hikayesi oldugu saptanmistir (85). Elton ve
ark.’nin ¢alismasinda ise hastalarin % 32’sinin 6zge¢misinde tas hastaligi hikayesi
oldugu belirtilmistir (87).0zge¢miste tas hikayesi varligi bakimindan c¢alismamiz

literatiirdeki caligmalarin bazilariyla benzer sonuglara sahiptir.

Calismaya alinan hastalarin batin muayenesinde bir (%]1.1) hastada defans ve bir (%]1.1)
hastada rebound bulgusu varken; hastalarin tamaminda (%100) kostovertebral ag1
hassasiyeti (KVAH) saptandi. Serinken ve ark.’nin acil serviste renal kolik tanisi alan
235 hastayla yaptiklar1 geriye doniik ¢aligmada hastalarin %84.3’iinde KVAH oldugu
belirtilmistir (84). Eskelinen ve ark.’nin g¢alismasinda ise hastalarin % 86’sinda KVAH

tespit edilmistir ve bu calismayla olusturulan klinik skorlama sisteminde 12 saatten kisa
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stiren abdominal agri, bel agris1 veya KVAH ile hematiirinin ( >10 eritrosit/mikroskop
alan1) akut RK’in en onemli bulgular1 oldugu gosterilmistir (6). Literatiirle benzer
sekilde; bizim calismamizda da KVAH hastalarda yliksek oranda (tlimiinde) tespit
edilmistir.

Calismaya alman tiim hastalarimiz i¢in TIT istendi. TiT’de 5°den fazla eritrosit
hematiiri, 5°den fazla 16kosit ise 16kositiiri olarak degerlendirildi. TIT de hastalarin 84
(%93.3)’linde hematiiri varken; 6 (%6.7)’sinda hematiiri tespit edilmedi. Hermida ve
ark.’nin ¢alismasinda hastalarin % 90.4’linde hematiiri saptanmistir (85).Serinken ve
ark.’nin 235 hastayla yaptiklar1 ¢aligmada hastalarin %82.5’inde hematiiri oldugu
belirtilmistir (86). Eskelinen ve ark.’nin ¢alismasinda hematiirinin RK’in en 6nemli
bulgularindan oldugu belirtilmistir (6).Calismamizdaki hematiiri oraninin yiiksekligi,
literatiirle benzerlik gdstermektedir. Ancak hematiiri RK tani kararinin verilmesine

katkida bulunsa da tek basina tani dogrulamakta veya diglamakta kullanilmamalidir
(29).

Calismamizda TIT’de hastalarm 15 (%16.6)’inde Idkositiiri varken, 75 (%83.4)’inde
16kositiiri yoktu. Hermida ve ark.’nin ¢aligmasinda da benzer sekilde hastalarin % 18.4°
tinde 1o6kositiiri saptanmistir (83). Tas hastaliginin idrar yolu enfeksiyonuna yol
acabilecegi bilinmekte olup, 16kositiiri varligi diger enfeksiyon parametreleri ile birlikte
degerlendirilip, gereklilik halinde ampirik tedavi baslanmalidir. Enfeksiyon tespit
edilirse idrar kiiltiiri ve duyarlilik testleri yapilmalidir (29).

Calismaya alman tiim hastalarimiz i¢in tam kan sayimi istendi. Hastalarin tam kan
sayimindaki WBC say1 ortalamasi ve standart sapmasi 9.354+2.6 uL, en kiigiik deger 5.44
uL, en biiyiik deger 19.92 uL olarak tespit edildi. Ay ve ark.’nin RK ile bagvuran 52
hastayla yaptiklar1 calismasinda benzer sekilde WBC say1 ortalamasi ve standart
sapmast 8.95+3.35 pL olarak bulunmustur (88). RK’de tam kan sayimi rutin degildir,
ancak anemi, enfeksiyon ya da abdominal aort anevrizmasi siiphesi halinde yararl
olabilir (30). Ates veya sistemik hastalik bulgusu olmadigi siirece WBC diizeyi
degerlendirmeye katki saglamaz. Bazal deger elde edilmesi enfeksiyonu olan hastada

tedaviye cevabi dlgmede yardimci olabilir.

Hastalarin bobrek fonksiyonlarini degerlendirmek i¢in hastalarimizin BUN ve kreatinin
diizeyleri istenmisti. Calisma gruplarindaki hastalarin BUN degeri ortalamasi ve

standart sapmas1 14.2+4.4 mg/dl, en kiigiik deger 7 mg/dl, en biiyiik deger 30 mg/dl olarak
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tespit edildi. Kreatinin degeri ortalamasi ve standart sapmasi1 0.92+0.2 mg/dl, en kii¢iik
deger 0.50 mg/dl, en biiyiik deger 1.78 mg/dl olarak bulundu. Ay ve ark.’nin ¢aligmasinda
BUN degeri ortalamasi ve standart sapmast 12.5+£3.7 mg/dl, kreatinin degeri ortalamasi
ve standart sapmasi 0.75+0.25 mg/dl olarak bulunmustur (88). Tasi olan hastalarda
obstriiksiyona bagli bobrek yetmezligini tanilama ve ileriki degerlendirmelerde bazal
deger olusturmasi agisindan kan {ire azotu ve kreatinin diizeyi bakilmalidir (29). Yash,
bobrek yetmezligi, diyabeti ya da hipovolemisi olan hastalarda kontrast madde ile
goriintlileme planlaniyor ise nefropati agisindan islem oncesi kan iire azotu ve kreatinin

diizeyi gerekli olabilir (30).

Calismada RK diisiiniilen tiim hastalarin, hastayr degerlendiren hekim tarafindan
istenen gorilintiileme yontemleri ile tanilarinin desteklendigi goriildii. Calismaya alinan
hastalarin 76’smin CT, 12’sinin USG, ikisinin ise DUSG ile RK tanismin dogrulandig1
tespit edildi. RK’de goriintiilleme yontemleri ile {iriner tasin varligi ve yeri dogrulanir,
diger tanilar diglanir, komplikasyonlar belirlenir. Kendiliginden diismeyen taslarda
goriintiileme yontemleri tedaviye yardimer olur (29). RK’den siiphelenilen her hastada
acil servise ilk bagvurusunda goriintiileme ihtiyact net degildir. Bir ¢alisma, gen¢ ve
saglikli hastalarda klinik olarak tani belirginse goriintiillemenin daha sonra poliklinikten
yapilabilecegini Onerir (31). Bununla birlikte baska bir ¢alisma da hekimlerin sadece
klinik siiphe ile yaptigi degerlendirmede genellikle yanildigini gostermistir (32). Bu
yiizden bu yazarlar ilk kez tas tanis1 diisliniilen hastalarda hem taniyr dogrulamak, hem
de diger tanilar1 belirlemek igin siddetle BT 6nermektedirler (32). Ancak AS’de klinik
bulgulara gore yiiksek oranda RK oldugu diisliniilen hastalarin tedavi yaklasimlarina
etkisi olmadig1 gosterildiginden tetkik sonuglari beklenerek tedavide gecikmeye neden

olunmamalidir (29).

Calismada kullanilan ilaglarin vital bulgular iizerindeki etkilerini arastirmak i¢in ilag
uygulama oncesi (0.dk) ve ilag uygulandiktan 30 dk sonrasindaki vital bulgular
karsilastirildi. Ug ilag grubunun da benzer sekilde, viicut sicaklig1 iizerindedegisiklige
neden olmadigi, nabiz ve solunum sayisinda iseazalisa neden oldugu tespit edildi.
Deksketoprofen trometamol ve meperidin grubunda daha belirgin olmak iizere {i¢ ilag
grubunun da sistolik arteryel basing degerlerinde azalisa neden oldugu bulundu.
Meperidin grubunda daha belirgin olmak {iizere ii¢ ilag grubunun da diastolik arteryel

basing degerlerinde azalisa neden oldugu goriildii.

54



Vital bulgular iizerindegoriilen degisimler her ne kadar istatistiksel olarak anlamli1 (grup
ici degerlendirmelerde) olsa da klinik olarak anlamli bir 6neme sahip degildi. Nabiz
sayisindaki azalis higbir hastada bradikardiye ya da aritmiye yol agmadi.Solunum
sayisindaki azalis higbir hastada solunum sikintisina neden olmadi.Sistolik ve
diastolikarteryel basing degerlerindeki azalis hastalarin  biiyiik ¢ogunlugunda
hipotansiyona ya da hipotansiyon semptomlarina (bas donmesi, sersemlik) neden
olmadi. Meperidin grubunda bas donmesi goriilen iki hastanin vital bulgular
degerlendirildiginde; hastalarin birindesistolik arteryel basing degerinde 13 mmHg,
diastolik arteryel basing degerinde 14mmHg azalis oldugu; diger hastada ise sistolik
arteryel basing degerinde 40 mmHg ° lik azalma oldugu goriildii. Bu iki hastanin
arteryel basing degerleri hipotansiyon sinirinda degilse de arteryel basing degerindeki
azalis bas donmesine neden olmus olabilir. Sadece bu iki hastada arteryel basing
degerindeki azalis klinik durumuna yansidigini varsayabiliriz. Diger hastalarda ise boyle

bir durumla karsilasilmadi.

Hastalarda izlem siiresince ortaya ¢ikan yan etkiler gruplara gore degerlendirildi.
Deksketoprofen trometamol grubunda higbir hastada yan eki goriilmedi. Meperidin
grubunda 6 hastada bas donmesi, 2 hastada bulanti, 2 hastada ise bas donmesi ile
birlikte bulanti goriildii. Parasetamol grubunda ise sadece bir hastada bas donmesi
sikayeti ortaya ¢ikti. Yan etki goriilmesi agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark goriildii (p<0.05). Holdgate ve ark.’ tarafindan yapilan RK> de NSAID
ve opioidlerin karsilastirildigi metaanalizde opioid verilen hastalarda daha fazla yan etki
goriildiigii bildirilmistir (89). Grissa ve ark.” nin RK’ li hastalarda IV parasetamol ve IM
piroksikam (NSAI)’ 1 karsilastirdiklari calismasinda iki grup arasinda yan etki
goriilmesi acisindan istatistiksel olarak anlamli fark goriilmedigi bildirilmistir
(90).Serinken ve ark. tarafindanyapilan RK’ li hastalarda IV parasetamol ve IV morfin’
in karsilastirildigi ¢alismada, morfin alan hastalarda daha fazla yan etki gorildigi
bildirilmistir (91). Bizim c¢alismamiz ve yukarida bahsedilen c¢alismalar birlikte
degerlendirildiginde opioid grubu ilaclarda daha fazla yan etki goriildiigii soylenebilir.
Caligmamizda goriilen bas donmesi ve bulant1 gibi semptomlar kullandigimiz ilaglarin
mindr yan etkileridir.Ancak diizenli olarak herhangi bir ilag¢ kullananlar, 18 yas alt1 ve
65 yas dstii, hemodinamik olarak instabil, renal, hepatik, kardiyak ve solunum

yetmezIligi olan hastalar, tedavide kullanilacak ilaca kars1 alerjisi olanlar, gebeligi ya da
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gebelik siiphesi olan ve emzirenler, renal transplantasyon hikayesi, tek bobrege sahip
olan hastalar, serum kreatinin diizeyi > 2 mg / dl olan hastalar, gastrointestinal kanama
ve peptik ilser hikayesi olan hastalarin ¢alisma dis1 birakildigini ve c¢alismada
kullanilan ilaglarin major yan etkilerinin bu hastalarda goriilme ihtimalinin daha fazla
oldugunu belirtmek istiyoruz. Dolayisiyla analjezik yapilmadan once hastalar detayli

sekilde sorgulanip hasta i¢in en giivenli analjezik ilag secilmelidir.

Calismamizda ila¢ uygulandiktan 15dk, 30 dk, 60 dk sonrasindaki VAS ve VRS skor
degisimleri, 30.dk VAS skoru yiizdelik degisimleri ve ek analjezik tedavi (kurtarici ilag)
ihtiyac1 yoniinden gruplarin karsilastirilmasinda tespit edilen bulgulara gore; NSAI ilag
grubundan olan deksketoprofen trometamol, opioid grubundan olan meperidin arasinda

analjezik etkinlik acisindan fark yoktu ve bu iki ila¢ da parasetamol’den iistiindii.

Bilgilerimize gore bu ¢alisma RK’de IV deksketoprofen trometamol, IV meperidin ve
IV perfalgan’in analjezik etkinliginin karsilastirildigs ilk calismadir. RK’de NSAT ilaglar
ve opioidlerin analjezik etkinliginin bilinmesine ragmen, her iki ila¢ grubunda da
goriilen yan etkiler nedeniyle daha az yan etki goriilen parasetamol’lin analjezik
etkinliginin bu iki ila¢ grubu ile karsilastirilmasi ve literatiir bilgileri ile kiyaslanmasi
planlandi. Literatiir taramalarimizda RK tedavisinde NSAI ilaglar, opioid ve

parasetamol’lin karsilastirildigi ¢alismalarda;

Azizkhani ve ark. tarafindan yapilan RK ile acil servise basvuran 124 hastanin analiz
edildigi IV asetaminofen (parasetamol) ve IV morfin’in analjezik etkinliklerinin
karsilastirildigi randomize kontrollii ¢calismada, her iki ilacin da etkin oldugu, morfin’in
agrida daha fazla azalmaya neden oldugu ancak parasetamol’de daha az yan etki
gorildiigi bildirilmistir (92). Bu ¢alismada analjezik etkinlik, bizim ¢alismamizdakine
benzer sekilde otuzuncu dakikadaki VAS skorundaki azalmaya gore degerlendirilmis ve
calismamizla benzer sekilde opioid grubundan olan morfin’in parasetamol’e gore daha

etkin oldugu bulunmustur.

Serinken ve ark.’nin yaptig1 RK ile bagvuran 73 hastanin analiz edildigi [V parasetamol
ve IV morfin’in karsilagtirildigi randomize cift kor ¢alismada, IV parasetamol ve IV
morfin’in agr1 kesici etkinligi benzer bulunmustur (91). Bu ¢alismada 15.dk ve 30.dk

VAS skor degisimleri, analjezik etkinlik degerlendirilmesinde kullanilmis ve bizim
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calismamizdan farkli olarak opioid grubundan olan morfin parasetamol ile benzer
etkinlikte bulunmustur. Yan etki degerlendirmesinde ise bizim calismamizla benzer

sekilde opioid grubunda parasetamol’e gore daha fazla yan etki goriilmiistiir.

Masoumi ve ark. tarafindan yapilan RK’le basvuran 108 hastanin degerlendirildigi
randomize kontrollii ¢ift kor ¢alismada IV asetaminofen ve IV morfin’in analjezik
etkinligi karsilastirilmig, IV asetaminofen’in IV morfin’e gore agri siddetini azaltmada
daha etkin oldugu tespit edilmistir (93). Bu c¢alismada analjezik etkinlik
degerlendirmesinde ¢alismamizda oldugu gibi 30.dk VAS skorunda azalis diizeyi
kullanilmis, ¢calismamizdan farkli olarak IV asetaminofen (parasetamol) IV morfin’den

daha etkin bulunmustur.

Grissa ve ark.’nin yaptig1 RK ile acil servise bagvuran 100 hastanin incelendigi IV
parasetamol ve IM piroksikam’in karsilastirildigi randomize kontrollii ¢alismada, 1V
parasetamol IM piroksikam’dan agriy1 azaltmada daha etkili bulunmustur (90). Bu
calismada analjezik etkinlik 90.dk VAS skorunda % 50 ve tizerindeki azalma olarak ele
alinmis ve bu degerlendirmeye gore IV parasetamol NSAI ilag grubundan olan IM
piroksikam’a gore daha etkin bulunmustur. Her ne kadar calismamizdan farkli olarak
parasetamol NSAI ilag grubundan olan piroksikam’dan daha etkin bulunsa da,
yazarlarin ¢alismanin kisitliliklarinda belirttigi gibi ilaglarin farkli yollardan verilmesi

(IV ve IM), cift kor tasarimin yapilamamasina neden olmustur.

RK klinigi haricinde Kogum ve ark.’nin yaptig1 giiniibirlik operatif histeroskopi sonrasi
IV parasetamol ve IV deksketoprofen trometamol’iin analjezik etkinliginin
karsilagtirildigr randomize ¢ift kor plasebo kontrollii kayda deger bir ¢aligmada, IV
deksketoprofen trometamol’iin IV parasetamol ve plaseboya gore daha etkin analjezi
sagladig1 bulunmustur (94). Bu galismada bizim ¢alismamiza benzer sekilde 15.dk ve
30.dk VAS skorlar1 IV deksketoprofen trometamol verilen hasta grubunda, IV
parasetamol verilenlere gore anlamli olarak daha diisiik bulunmustur. Ek doz analjezik
(opioid) bizim g¢alismamizdaki gibi VAS skoru > 40 mm olan hastalara verilmis; IV
deksketoprofen trometamol verilen hasta grubunda IV parasetamol verilenlere gore
istatistiksel olarak anlamli olarakdaha az opioid ihtiyact olmustur. Bizim ¢alismamizda
ise IV deksketoprofentrometamol verilen grupta 4 (%13.3) hastada, 1V parasetamol

verilen grupta 11 (%36.7) hastada ek analjezik ihtiyact olmustur. Her ne kadar
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calismamizdalV deksketoprofen trometamol verilen gruptakidaha az sayida hastada ek
analjezik ihtiyaci olsa da, ek analjezik tedavi ihtiyaci agisindan IV deksketoprofen
tromematol verilen grupla IV parasetamol verilen grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamistir. Calismamizda Kogum ve ark.’nin g¢alismasindan ek
analjezik tedavi ihtiyac1 ac¢isindan farkli bulgu saptanmasi g¢alismamizdaki hasta

sayisinin daha az olmasindan kaynaklanmis olabilir (94).

Holdgate ve Pollock tarafindan yapilan RK’li hastalarda NSAI ila¢ ve opioid verilen
randomize kontrollii ¢alismalar1 igeren metaanalizde, NSAI ilag alan hastalarda opioid
alanlara gore agr skorlarinda daha fazla azalma oldugu ve kisa donemde ek analjezik
ilag ihtiyacinin daha az oldugu tespit edilmistir. Opioidlerde ozellikle
petidin(meperidin)’de NSAI ilaglara gore kusmanin fazla goriildiigii bildirilmistir.
Yazarlar tarafindan renal kolikte opioidler yerine NSAI ila¢ kullanim1 6nerilmistir (89).
Bu meta analizdeki ¢aligmalarin ¢ogunda agr1 degerlendirilmesinde 30.dk VAS skorlari
kullanilmis, calismamizdan farkli olarak NSAI ilag alanlarda opioid alanlara gére agri
skorlarinda daha fazla azalma oldugu saptanmistir. Bizim ¢alismamizda ise NSAI ilag
grubundan olan deksketoprofen trometamol alanlarda ve opioid grubundan olan
meperidin alanlar arasinda 15.dk, 30.dk, 60.dk VAS ve VRS skorlarinda istatistiksel
olarak anlaml fark saptanmamustir. Ayni sekilde calismamizda ek analjezik ilag ihtiyaci
acisindan deksketoprofen trometamol ve meperidin gruplar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmamistir. Calismamizda Holdgate ve Pollock tarafindan yapilan
caligmadakine benzer sekilde, opioid grubundan olan meperidin alan hastalarda NSAI
ilag grubundan olan deksketoprofen trometamol alan hastalara gore daha fazla yan etki

gorilmistiir (89).

Larkin ve ark. tarafindan yapilan acil servise RK ile bagvuran 70 hastanin analiz edildigi
randomize kontrollii ¢ift kor ¢alismada IM ketorolak trometamin ve IM meperidin’in
analjezik etkinlikleri karsilastirilmis, IM ketorolak IM meperidin’e goére daha etkin
bulunmus ve ketorolak verilen hastalar acil servisten daha erken taburcu olmuslardir
(95). Bu ¢alismada analjezik etkinlik degerlendirilmesinde 40.dk, 60.dk ve 90.dk VAS
skorlar1 kullanmlmis ve ¢alismamizdan farkli olarak NSAT ilag grubundan olan ketorolak
trometamin opioid grubundan olan meperidin’den daha etkin bulunmustur.
Calismamizdakine benzer sekilde ek analjezik tedavi ihtiyaci agisindan NSAI ilac ve
opioid verilen grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir.
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Cordell ve ark. tarafindan RK siiphesi olan 154 hastayla yapilan randomize ¢ift kor
calismada bir gruba IV ketorolak, bir gruba IV meperidin ve bir gruba da IV ketorolak
ile meperidin birlikte verilmis, IV ketorolak ve IV ketorolak ile meperidin birlikte
verilen hastalarda, sadece IV meperidin verilen hastalara gore agri1 skorlarinda daha
fazla azalma meydana geldigi saptanmistir. Ayrica tek basina IV meperidin verilen
hastalarda diger gruplara gore daha fazla ek analjezik ihtiyaci tespit edilmistir (96). Bu
calismada gruplarda 15.dk, 30.dk, 60.dk, 2.saat, 3.saat, 6.saat VAS skorlar1 ve
degisimleri karsilastirilmis bizim ¢alismamizdan farkli olarak NSAI ilag grubundan olan

ketorolak opioid grubundan olan meperidin’den daha etkin bulunmustur.

Ay ve ark. tarafindan RK ile bagvuran 52 hastayla yapilan IV deksketoprofen
trometamol ve IV meperidin’in karsilastirildigi randomize ¢ift kor calismada,
deksketoprofen trometamol grubunda meperidin grubuna gore agri1 skorlarinda daha
fazla azalma tespit edilmistir. Yazarlar tarafindan NSAI ila¢c olan deksketoprofen
trometamol opioid grubundan olan meperidin’e gore analjezik etkinliginin ve
tolerasyonunun daha iyi olmasindan dolayr RK tedavisinde ilk secenek ilag olarak
Onerilmistir (88). Bu ¢alismada analjezik etkinlik degerlendirilmesinde 30.dk VAS
skoru ve renal kolik semptom skoru kullanilmis ve calismamizdan farkli olarak IV

deksketoprofen trometamol IV meperidin’den daha etkin bulunmustur.

Wood ve ark. tarafindan yapilan RK’le acil servise basvuran 142 hastanin
degerlendirildigi tek doz IV ketorolak ve IV titre edilmis meperidin’in karsilagtirildigi
randomize kontrollii ¢ift kor calismada, IV ketorolak’in IV meperidin kadar etkili
oldugu, IV ketorolak alan hastalarda daha az yan etki goriildiigli ve hastalarin
fonksiyonel yeteneklerini IV meperidin alan hastalara gore daha iyi korudugu
belirtilmistir (97). Bu ¢aligmada analjezik etkinlik karsilastirilmasi 15.dk, 30.dk, 45.dk,
60.dk VAS ve VRS skorlarina gére yapilmis ve ¢alismamiza benzer sekilde NSAI ilag
grubundan olan ketorolak ile opioid grubundan olan meperidin arasinda analjezik

etkinlik agisindan fark bulunmamustir.

Safdar ve ark. tarafindan acil servise RK’ le bagvuran 130 hastayla yapilan randomize
kontrollii ¢ift kor c¢alismada IV ketorolak, IV morfin ve IV ketorolak+morfin
kombinasyonu verilen gruplar karsilastirilmis; ketorolak+morfin kombinasyonu verilen

grupta, sadece ketorolak ve sadece morfin verilen gruba gore agrida daha fazla azalma
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ve daha az kurtarici ilag ihtiyact oldugu tespit edilmistir. Tek basina IV ketorolak ve IV
morfin verilen hastalarda ise agr1 skorlarinda fark izlenmemistir (98). Ilag gruplarinin
analjezik etkinliklerinin degerlendirilmesinde 40.dk VAS skor degisimi ve kurtarici
analjezik ilag gereksinimi kullanilmis ve c¢alismamizla benzer sekilde NSAI ilag
grubundan olan ketorolak ile opioid ila¢ grubundan olan morfin arasinda istatistiksel

olarak anlamli fark izlenmemistir.

RK klinigi haricinde Eken ve ark. tarafindan yapilan bel agrisi ile acil servise bagvuran
137 hastanin degerlendirildigi IV parasetamol, IV deksketoprofen, IV morfin’in
analjezik etkinligi ve giivenliginin karsilastirildigi randomize ¢ift kor kayda deger
calismada, bu ii¢ ilacinda bel agris1 tedavisinde analjezik etkinlik acisindan birbirinden
istlin ~ olmadigr tespit edilmistir (99). Bu c¢alismada analjezik etkinlik
degerlendirilmesinde 15.dk ve 30.dk VAS ve VRS skorlar1 kullanilmis, NSAI ilag
grubundan olan deksketoprofen ve opioid grubundan olan morfin’in analjezik etkinligi
calismamizda oldugu gibi benzer bulunmustur. Calismamizdan farkli olarak IV

parasetamol IV deksketoprofen ve IV morfin’le benzer analjezik etkinlikte bulunmustur.

Cesitli arastirmalarda RK agr1 tedavisinde opioid ve NSAI ilaclarin etkili oldugu
gosterilmistir (5; 89; 100; 101; 102). Ancak yan etkileri ve kontraendikasyonlar1 nedeni
ile bu ilaglara alternatif olabilecek ilaglar arastirilmaktadir. Yan etki potansiyeli diistik
olan parasetamol’iin RK’de NSAI ilag ve opioidlerle karsilastirildigi literatiirdeki
caligmalarda (90; 91; 93; 103) belirtilen analjezik etkinliginden yola ¢ikilarak boyle bir
arastirma yapilmig, ancak literatliirdeki bulgularin aksine parasetamol’lin analjezik
etkinligi NSAI ila¢ grubundan olan deksketoprofen trometamol ve opioid grubundan
olan meperidin’den iistiin bulunmamistir. Calismamizda her ne kadar parasetamol bu iki
ilagtan analjezik etkinlik acisindan {stiin bulunmamis olsa da, RK ile bagvuran
hastalarin agr1 tedavisinde etkin oldugu ¢alismamizda gosterilmistir. Parasetamol’ {in
RK’ de NSAI ilaglarin ve opioidlerin kontraendike oldugu ve yan etkilerinden dolay:
kullanilmasmin kisithh oldugu durumlarda iyi bir alternatif analjezik oldugunu

diistinmekteyiz.

60



6. SONUCLAR

RK hastalar tarafindan siklikla yasadiklar1 en agri verici tecriibe olarak ifade
edilir. Bu yiizden RK’le acil servise bagvuran hastalarin agrilarinin giderilmesi
icin uygun ve etkili analjezik se¢imi ¢ok dnemlidir.

. Acil serviste bu hastalarin yonetiminde dikkat edilmesi gereken noktalardan biri
tan1 netlesinceye kadar tedavinin ertelenmemesidir.

Tedavi seciminde renal fonksiyon kaybina yol agmayan ve yan etkileri en az
olan ajanlarin kullanilmasi 6nemlidir

. Acil servise renal kolikle bagvuran hastalarda IV deksketoprofen trometamol, IV
meperidin ve IV parasetamol’iin analjezik etkinliklerinin karsilagtirilmasin
amagladigimiz bu calismada, NSAI ilag grubundan olan deksketoprofen
trometamol ve opioid grubundan olan meperidin arasinda analjezik etkinlik
acisindan fark olmadigi ve bu iki ilacin da parasetamol’den iistiin oldugu
bulundu.

Her ne kadar parasetamol bu iki ilagtan analjezik etkinlik agisindan iistiin olmasa
da RK ile bagvuran hastalarin agr1 tedavisinde etkin oldugu calismamizda
gosterilmistir.

. Parasetamol RK’ de NSAI ilaclarin ve opioidlerin kontraendike oldugu ve yan
etkilerinden dolay: kullanilmasinin kisitli oldugu durumlarda alternatif analjezik

tedavi olarak kullanilabilir.
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EK 1.

RENAL KOLIiKLE BASVURAN HASTALARDA DEKSKETOPROFEN TROMETAMOL,
MEPERIDIN ve PARASETAMOL’UN ANALJEZIiK ETKINLiGININ KARSILASTIRILMASI

Ad1 soyadi: Dosya No: Tarih: Vaka no:
Yas: Kilo: Telefon no:
Cinsiyet: 1.Erkek 2.Kadin
Anamnez:  Agrimn tipi:
Agrinin siiresi:

Agrinin lokalizasyonu:

Agrimin siddeti:
Uriner semptomlar: Diziiri var / yok Hematiiri var / yok Urgency var / yok
Eslik eden semptomlar: Bulanti var/yok Kusma var/yok
Ozgecmis: Nefrolithiasis/ Urolithiasis 1. var 2. yok
Vital Bulgular: Ates: Nabiz: TA: Solunum sayisi:
Batin muayenesi: KVAH var/yok Defans var/yok Rebound var/yok
Laboratuvar bulgular::
WBC.............. BUN.....ccceueee Kre............ |\ PO | G AST/ALT......... TIT
Lokosit lvar 2.yok Eritrosit 1.var 2.yok
Goriintiilleme: DUSG: Nefrolithiasis /Urolithiasis 1.var 2.yok

USG:  Nefrolithiasis /Urolithiasis/PKE 1.var 2.yok
CT: Nefrolithiasis/UrolithiasissPKE  1.var 2.yok
Verilen Tedavi: 1.Deksketoprofen trometamol 2.Meperidin 3.Parasetamol

Verilis Saati:

Ila¢ vermeden once:

Vital Bulgular: Ates: Nabiz: TA: Solunum sayisi:
Gorsel Agr1 Skalasi (VAS) :

mm
§ — — q— — (] ) 0
Agn Dayanilmaz
yok agr
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Verbal Rating Skalas1 (VRS) :

AGRI HAFiF ORTA SIDDETLI
VOK

Ila¢ verdikten 15 dk sonra:

Vital Bulgular: Ates: Nabiz: TA: Solunum sayisi:
Gorsel Agr1 Skalasi (VAS) :

0=1—2—3 & 7 8 9 10
Agn Dayanilmaz
yok agn

Verbal Rating Skalas1 (VRS) :

AGRI HAFiF ORTA SIDDETLI
VOK

Ilac verdikten 30 dk sonra:
Vital Bulgular: Ates: Nabiz: TA: Solunum sayisi:

Gorsel Agr1 Skalasi (VAS) :

s i e S e e e O
Agr Dayanilmaz
yok agn
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Verbal Rating Skalas1 (VRS) :

AGRI HAFiF ORTA SIDDETLI
VOK

Ila¢ verdikten 60 dk sonra:

Vital Bulgular: Ates: Nabiz: TA: Solunum sayisi:
Gorsel Agr1 Skalasi (VAS) :

mm
| — — — p— e S )
Agn Dayanilmaz
yok agn

Verbal Rating Skalas1 (VRS) :

AGRI HAFiF ORTA SIDDETLI
VOK

Ek Tedavi Ihtiyac1: 1.Var / 2.Yok
Yan etkKiler:

Sonu¢: 1.Taburcu  2.Yatis
Dislama Kriterleri

e Acil servise bagvuru 6ncesi son 6 saatte aneljezik ila¢ kullanimi olanlar
e Diizenli olarak herhangi bir ilag kullanimi olanlar

e 18 yas alt1 ve 65 yas iistii hastalar

e Hemodinamik instabil hastalar

e Renal, hepatik , kardiyak ve solunum yetmezligi olanlar

e Tedavide kullanilacak ilaca kars1 alerjisi olanlar

o Gebeligi , gebelik siiphesi olan ve emziren hastalar

¢ Renal transplantasyon hikayesi olanlar

e Tek bobrege sahip olan hastalar

e Serum kreatinin diizeyi > 2 mg / dl olan hastalar

e Gastrointestinal kanama ve peptik iilser hikayesi olanlar

e Gorme problemi nedeniyle agri skalasini dolduramayan hastalar
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