EXPERIMENTAL AND CLINICAL STUDIES ~ DENEYSEL VE KLINiK CALISMALAR

Akciger kanserli hastalarin agrilarinin
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OZET

Akciger kanserli hastalarin agrilarimin tedavisinde transdermal fentanil ve yavas salinimli morfinin karsilastirilmasi
AMAGC: Randomize ve kontrollii olan bu calismanin birincil amaci, akciger kanserine bagli kronik agrili olgularda, TDF ile YSM’
in erken donem analjezik etkinliklerinin ve ikincil amact ise yan etkilerinin degerlendirilmesidir.

GEREC-YONTEM: Diinya Saglik Orgiitii’ ntin énerdigi basamak tedavisine gore 3. basamak tedaviyi gerektiren 50 kronik akciger
kanserli hasta, 15 glnlik calisma streci icin ya transdermal fentanil (Grup F, n=25) ya da yavas salinimli oral morfin (Grup M,
n=25) ald1. Olgular sayisal siralamali agr1 skorlart ve performans durumlarinin yanisira, konstipasyon, bulanti-kusma,
hipoventilasyon, idrar retansiyonu ve trtiker gibi ila¢ yan etkileri acisindan da giinliik olarak degerlendirildi.

BULGULAR: Gruplar arasindaki baslangic agri skorlari benzerdi (p>0.05) Yedinci ve 15. glnlerdeki agri skorlari, baslangic
degerleri ile karsilastirildiginda Grup F ve Grup M olgularinda anlamli olarak daha disiik olmasina ragmen (p>0.001), gruplar
arasinda farklilik gostermedi (p>0.05). Grup M ile karsilastirildiginda, konstipasyon sikligi Grup F' de anlamli olarak daha diistik
(strastyla, 14 olgu, %064 ve 6 olgu, %27) idi (p=0.03). Bulanti-kusma, idrar retansiyonu ve Urtiker goriilme sikliklar: guplar arasinda
anlamli farklilik géstermedi (sirasiyla p>0.05). Hic bir olguda hipoventilasyon gelismedi.

SONUGC: Akciger kanserine bagli kronik agrilarin giderilmesinde, hem transdermal fentanil hem de yavas salinimli morfin
gtvenli ve etkili analjezi saglamaktadir. Ancak TDF, anlamli olarak daha az konstipasyona neden olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kanser agrisi, transdermal fentanil, yavas salinimlt morfin.

SUMMARY

Comparison of TD-fentanyl with sustained-release morpbine in the pain treatment of patients with

lung cancer

Comparison of TD-fentanyl with sustained-release morphine in the pain treatment of patients with lung cancer

AIM: The aim of this randomized and controlled trial was to evaluate the analgesic efficacy of trans-dermal fentanyl (TDF) and
sustained-release oral morphine (SRM) primarily and their side effects secondarily, in patients with chronic lung cancer-related
pain.

MATERIAL-METHODS: According to three step analgesic guidelines recommended by the World Health Organization, 50
chronic lung cancer patients requiring third line therapy were enrolled and received either TDF patch (Grup F, n=25) or SRM
per orally (Grup M, n=25) for 15 days. Patients were assessed in view to numeric rating scale of their pain, as well as the drugs’
side effects like constipation, nausea-vomiting, urinary retention and urticaria, hypoventilation.

RESULTS: Pain scores were similar for both groups at the beginning (p>0.05). While significantly lower pain scores were
achieved on the 7th and 15th days compared to those of initial values in Group F and Group M patients (p<0.001); these
decreases did not reach statistical significance between the groups (p>0.05). Compared to Group M, constipation was signifi-
cantly lower in Group F (14 patients and 64% vs. 6 patients and 27%, respectively) (p=0.03). However, the frequencies of
nausea-vomiting, urinary retention and urticaria were different between the groups (p>0.5). None of the patients developed
hypoventilation.

CONCLUSION: Both TDF and SRM are safe and effective analgesics for the management of chronic cancer pain. However, TDF
is associated with significantly less constipation rate than that of with SRM.

Key words: Cancer-related pain, transdermal —fentanyl, sustained-release oral morphine.
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Giris

Kanser ile iliskili agrinin kontrol edilmesi hastala-
rin yasam Kkalitelerini olumlu yonde etkilemesi
acisinda énemlidir. Ileri evre akciger kanserli ol-
gularda ortalama %72 (57-84) sikhiginda siddetli
agrt gortilmektedir. Bu agrilarin en 6nemli birkag
nedeni, kemik metastazlari, epidural spinal kord
kompresyonu veya brakial pleksopatidir (Bonica
J, 1985).

Analjezik kullaniminin prensipleri Diinya Saglik
Orgiitii (DSO) tarafindan iyi tanimlanmustir. Oral
yol ile morfin kullanimi, DSO’'niin 3. basmak te-
davisinde orta veya ciddi kanser agrisinin gideril-
mesinde, DSO ve Avrupa Palyatif Bakim Dernegi
(European Association for Palliative Care, EAPC)
tarafindan ilk secenek olarak Onerilmektedir
(Hanks ve ark. 2001, World Health Organization,
1996). Bu, morfinin klinik tstiinligiinden degil,
halen kullanimda var olmasindan ve maliyet
ozelliklerinden kaynaklanmaktadir (Muijsers ve
ark. 2001, Southam ve ark. 1995). Ancak, son za-
manlardaki kontrollii calismalarda transdermal
preparatlarin yan etkilerinin daha az oldugu ve
bunun hastanin hem yasam kalitesi, hem de ma-
liyet calismalarina olumlu yansidigi gozlenerek,
transdermal fentanil (TDF) ilk olarak tercih edile-
bilmektedir (Ripamonti ve ark. 2006, Seventer ve
ark. 2003).

Literatirde, kronik kanser agrisinin tedavisinde
yavas salinimli morfin (YSM) ile TDF’ in karsilas-
tirlldigt kontrolli ve randomize calismalar sinirli-
dir. Cesitli organ kanserlerine bagli kronik agrilar-
da. Ancak, TDF in daha az sedasyona ve konsti-
pasyona neden oldugu bildirilmistir (Muijsers ve
ark. 2001, Ahmedzai ve ark. 1997, Wong ve ark.
1997).

Randomize ve kontrollti olan bu calismanin birin-
cil amaci, akciger kanserine bagl kronik agrili ol-
gularda, TDF ile YSM’ in erken donem analjezik
etkinliginin karsilastirilmasi, ikincil amaci ise yan
etkilerin (hipoventilasyon, bulanti-kusma, kons-
tipasyon, idrar retansiyonu, kasinti-trtiker ) de-
gerlendirilmesidir.

Materyal ve Metot

Hastane etik kurulunun onay: alindiktan sonra,
kliniklerden agr1 poliklinigimize yonlendirilen
hastalar, hasta onam belgeleri alinarak degerlen-
dirildi. Histolojik olarak dogrulanmis akciger kan-
seri tanili, DSO’niin 6nerdigi basamak tedavisine
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gore tramadol ve adjuvan analjezikler kullanilma-
sina ragmen 3. basamak tedaviyi gerektiren ve
ongoriilen yasam streleri en az 3 ay olan 62 ol-
gu calismaya alindi. Karaciger veya bobrek fonk-
siyonlarinda bozuklugu (karaciger enzimlerinde
yiikselme veya kreatinin > 2.0 mg/L)(n=6), kalp
yetmezligi (klinik, radyolojik ve/veya ekokardi-
yografik tan)(n=4), opioid bagimliligi veya aller-
jisi, algilama fonksiyonlarinda bozukluk(n=1) ve
herhangi bir nedenle oral ila¢ alamayan (n=1) ol-
gular calisma disi birakildilar. Solunum sayisinin
dakikada sekizin altina dismesi, sozIli uyarilara
yanitsizlik, asirt uykusuzluk, cerrahi tedavi veya
kemoterapi uygulanmasi, fentanil flasterlerinin et-
kin kullanilamamasi (6rn. flasterin yerinden ayril-
masy), calisma disi birakilma kriteri olarak kabul
edildi.

Olgularin kendilerine 6zgt yeterli analjezi sagla-
yacak opioid gereksinimleri, almakta olduklart
tramadol ve ani agn artisindaki ila¢ dozu (10 mg.
morfin hidroklortr, subkutan) dikkate alinarak
belirlendi. Doz ayarlamasi, Utretici firmanin oner-
digi standart doz c¢evirim tablosuna uygun olarak
hesaplandi (ABPI Data Sheet Compendium.
1995). Buna gore, kullanilmakta olan her 300-400
mg oral glnlik tramadol dozu icin 25 ng/saat
TDF veya 60 mg YSM, 500-600 mg oral gunlik
tramadol dozu icin ise 50 pg/saat TDF veya 120
mg YSM baslanmast éngorildii.

Kliniklerden agri poliklinigine yonlendirilen ve
calismaya dahil edilme kriterlerini tasiyan olgular
kura cekilerek 2 gruba ayrildi: Grup F:TDF grubu
(n=25). Fentanil flasteri yapistirildi. Grup M: YSM
grubu (n=25). Oniki saat ara ile yavas salinimlt
oral morfin stlfat verildi.

Grup F’ de, TDF flasteri (Duragesic® 25, 50, 75,
100 pg/saat, Janssen - Cilag, Belcika) olgularin
gogls, omuz ya da kolundaki kilsiz bir bolgeye
yapustirildt ve 15 giin siiresince, her 3 giinde bir
degisitirildi. Flasterin yenilenmesi sirasinda, klinik
yanita uygun olarak, fentanil dozu ya arttirildi ya
da aynt doz devam ettirildi. Baslangic dozunun
yetersizligi halinde, doz ayarlamasina en erken 3.
ginde, daha sonraki giinlerde ise en erken 6.
glinde izin verildi. Grup M olgularina ise 12 saat
ara ile oral yoldan YSM (M-ESLON® 10, 30, 60,
100 mg mikropellet kapstil, Nobel) baslandi. OI-
gularda agn etyolojisi ayirimina gidilmedi.

Tum hastalarin, tedavi basladiktan sonra en az ilk
7 gln yatarak izlenmesi saglandi. Calisma stre-
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since olgularin agrilart ve klinik durumlari, yatan
hastalarda glinlik visit sirasinda, evinde tedavi
goren hastalarda ise sikayeti olmasi durumunda
klinige telefon etmeleri veya calismayt yuriten
hekimlerden birinin, en ge¢ 3 giinde bir hastala-
r1 aramast ile takip edildi. Agn tedavisinin yeter-
liligi “Numeric Rating Scale” (NRS) ile degerlendi-
rildi (0= Hi¢ agrt yok, 10= Dayanilmaz siddette
agry). Calisma boyunca, her iki gruptaki hastala-
rin ani agrt artist durumunda ila¢ gereksinimleri,
subkiitan uygulanan 10 mg morfin hidroklortr
enjeksiyonlart ile karsilandi. NRS > 3 olmasi veya
glinde 3 kez ek morfin uygulanmasi doz artiril-
masit endikasyonu olarak kabul edildi. Her iki
grupta da yeni doz, ani agr artisinda uygulanan
morfin dozunu da icerecek sekilde %50 oraninda
arttirilarak belirlendi, ancak doz araliklari calisma
boyunca degistirilmedi. Tedavi sonunda, kullanil-
makta olan morfin ve fentanil miktari, dozu arti-
rilan olgu sayist, dozu artirma sayisi, ila¢ yan et-
kileri (hipoventilasyon, bulanti-kusma, konstipas-
yon, idrar retansiyonu, kasinti, Grtiker) ve glnlik
aktivite skoru degerlendirildi.

Dakika solunum sayisinin 8'in altinda olmasi hi-
poventilasyon olarak degerlendirildi ve uygula-
nan doz azaltillarak olgular ¢alisma disi birakildi.
Olgularin bulanti-kusma yakinmalari, bulanti-
kusma skoru (BKS) ile degerlendirildi (1=Hi¢ bu-
lant1 yok, 2=Hafif bulanti var, 3=Ciddi bulanti var,
4=Kusma var. ). Ciddi bulanti veya kusma varli-
ginda (BKS > 2) anti-emetik olarak ondansetron
ile tedaviye basland: ve calisma boyunca strdi-
rildi. Haftada 3 den daha az siklikta kati feces
cikarilmasi, konstipasyon olarak degerlendirildi
ve bu olgulara laksatif ajanlardan bir veya birka-
¢t baslanarak calisma bitimine kadar strtduril-
di. Kasinti ve/veya urtiker varliginda, anti-hista-
minik bir ajan baslandi ve calisma sonuna kadar
stirdiiriildd. Idrar retansiyonu kaydedildi.

Olgularin giinliik aktivite durumu; DSO niin ka-
bul ettigi performans degerlendirme skalast olan
“Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG)
Performance Scale” (0=Tam aktif; 1= Sinirlt fizik-
sel aktivite, hafif ev isleri yapabiliyor; 2=Kendi
gereksinimlerini karsilayabiliyor, ve giintintin ya-
risina yakinini oturarak veya yatarak geciyor. 3=
Kendi gereksinimlerini karsilayabiliyor ve gini-
niin yarisindan fazlasini oturarak veya yatarak ge-
ciriyor. 4=Tamamen yataga veya sandalyeye ba-
gimly) ile degerlendirildi (WHO handbook, 1979).

Evine taburcu edilmis olan olgularda, calisma ve-
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rilerini glnlik kaydedebilecekleri dokiimantas-
yon kendileri veya yakinlarina verilerek, dizenli
olarak kaydetmeleri ve sikayetleri halinde telefon
ile baglanti kurmalart istendi. Olgularin kaydedil-
mis glinlik verileri, tedavinin basinda ve sonun-
da olmak tuzere iki kez degerlendirildi. Tim ol-
gularin analjezik ve adjuvan ilaclarint dizenli al-
malart saglandi. Calisma slresince olgulara hic
bir invaziv girisimde bulunulmadi.

Calisma verileri, “Statistica for Windows 6.0” pa-
ket programi ile analiz edildi. Tanimlayict veri bi-
rimi olarak, ortalama + standart sapma (SS) kulla-
nildi. Gruplardaki degiskenlerin dagilimi Kolmo-
gorov-Simirnov testi ile degerlendirildi. Grup kar-
silastirmalarinda, normal dagilmis parametrik de-
giskenler icin “Student-t”, diger parametrik degis-
kenler icin “Mann Whitney-U” |, Wilcoxon matc-
hed pairs test ve kategorik degiskenler icin ise iki
yonlt “Fisher exact” testleri kullaniddi. P degeri-
nin istatistiksel anlamlilik sinirt 0.05 kabul edildi.

Bulgular

Calismaya alinan 50 olgunun 4474 calismayi ta-
mamladi. 2 olgu TDF flasterlerinin uygun kulla-
nilmamasi, diger 4 olgu ise kemoterapi baslanma-
st nedeni ile calisma dist birakildi. Her iki grupta-
ki olgular yas, viicut ytizey alani ve akciger kan-
seri Ozellikleri acisindan benzerdi (Tablo 1).

Tablo 1: Olgularin karakteristik ve klinik 6zellikleri.

Grup F GrupM  p degeri
(n=22) (n=22)
Yas 547 £10.6  55.0 £10.6 n.s*
BSA (m2) 1.6 £ 0.4 1.7£02 n.s*
Kemik metastazi 17 (77) 19 (86) n.s*
Beyin metastazi 5(23) 4 (18) n.s*
Diger organ metastazi 2 (9) 3(14) n.s*

* Veriler Ortalama + Standart Sapma olarak verilmis ve
Student-t testi ile karsilastirilmastir.

** Veriler siklik ve (%) olarak verilmis ve iki yénlii “Fisc-
her’s Exact” testi ile karsilastirilmastir.

Olgularin baslangi¢ agr skorlart gruplar arasinda
farkli degildi ( p>0.05). 7. ve 15. giundeki agrt
skorlari, baslangic agri skorlart ile karsilastirildi-
ginda anlamli olarak daha disuk saptandi (p<
0.05) ve gruplar arasinda farklilik gostermedi
(p>0.05) (Tablo 2).

Grup Fde 25 - 100 pg/h , Grup M’ de ise 60 - 180
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Tablo 2: Gruplarda baslangic, 7. ve 15. giinlerde NRS
degerleri.

GrupF GrupM  p degeri
(n=22) (n=22)
Baslangic 0.5(5-8)  7(6-8) n.s *
7. giin 303 303 p<0.001#
15. giin 3(0-3) 3003  p<0.001%

NRS; Numerik Rating Scale.

* Veriler, median (min.-max.) olarak verilmis ve Mann-
Withney U testi ile karsilagtirilmastir.

** Veriler, median (min.-max.) olarak verilmis Wilcoxon
maltched pairs test ile karsilastirilmagtir.

mg/giin doz araliginda analjezik ajan kullanildi.
Yetersiz analjezi nedeni ile ila¢ dozu bir kez arti-
rilan olgu sayist Grup F'de 9 (%41), Grup M’de 5
(%23) idi (p>0.05). Grup F'de 9 olgunun 8 inde
ilk flaster degisiminde, 1 olguda ikinci flaster de-
gisiminde % 50 doz artirilldi. Morfin grubundaki
tim doz artirtmlart son 7 gln icinde oldu. Her
gruptan 2 olgu (% 10) 2 . kez doz artirim1 gerek-
tirdi. Doz artirim sayist gruplar arasinda anlaml
farklilik gostermedi(p> 0.05). Hi¢ bir olgu doz
azaltlmasi gerektirmedi. Baslangicta, Grup F'de 3
ve Grup M’de 2 olgu laksatif ila¢ ve antiemetik
ajan almakta iken hi¢ bir olguda idrar retansiyo-
nu ve kasinti ve/veya urtiker saptanmadi. On be-
sinci giinde, Grup M ile karsilastirildiginda, Grup
F’ de konstipasyon gortilen olgu sayist baslangi-
ca gore anlamli olarak dusik (sirastyla 6 olgu,
%27 ve 14 olgu, %64; p=0.03) idi, bulanti-kusma
gorllen olgu sayist (sirastyla 8 olgu, %37 ve 7 ol-
gu, %32; p>0.05), idrar retansiyonlu olgu sayist
(strastyla O olgu ve 2 olgu, %10; p>0.05) ile ka-
sintt ve/veya Urtiker gelisen olgu sayisi (sirast ile
3 olgu, %14 ve 5 olgu, %23; p>0.05) ise gruplar
arasinda anlaml farklilik gostermedi (Tablo 3).

Tablo 3: Gruplara gore doz arttrimi gerekliligi ve yan
etki gdzlenme sikligt.

GrupF GrupM P Degeri *
(n=22) (n=22)
1 kez doz artimi 9 (41)  5(23) n.s
2 kez doz artimt 2 (10) 2 (10) n.s
Konstipasyon 627 14 (64 0.03
Bulanti-kusma 8§37 732 n.s
idrar retansiyonu 0 2 (10) n.s
Kasinti, Grtiker 34 523 n.s

Veriler olgu sayisi (%) olarak verilmistir.
* [li yonlii “Fisher’s exact” testi ile karsilastirilmustir.
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Hig¢ bir olguda calisma dist birakilmay: gerektiren
derin sedasyon ve hipoventilasyon gortilmedi.

Baslangicta giinliik aktivite degerlendirme skalast
2 olan olgu sayist her iki grupta da 14 (%55), 3
olan olgu sayist; Grup F'de 7 (% 32), Grup M’de
5 (%23), 4 olan olgu sayist ise Grup F'de 1 ( %4),
Grup M’de 3 (%14) idi. Olgularin gtinlik aktivite
skalast gruplarda baslangica gore degismedi.
Gruplar arasinda da anlaml farklilik gostermedi
(p>0.05).

Calisma stiresince, fentanil grubunda 18, morfin
grubunda ise 16 olgu hastane ortaminda izlendi.
Diger olgular ise ¢alismanin bir asamasinda evin-
de izlendi.

Tartisma

Kanser agrisinin giderilmesinde amac, analjezik
etki ile ila¢ yan etkileri arasinda optimal dengeyi
saglayarak hastay1 bireysel olarak tedavi etmektir.
Cesitli opioidlere farkli hastalarin farkli yanitlart
morfine alternatif arayislari giindeme getirmistir
(Solassol ve ark 2005, Muijsers ve ark. 2001, Mer-
cadante ve ark. 1999).

Transdermal fentanil flasterleri, alternatif opioid
kullanim yolu olarak son yillarda gelistirilmistir.
Analjezik etkisi, uygulandiktan 12-18 saat sonra
baslar, 20-28. saatte pik olusturur ve 72 saat si-
rer. 48 saatte total dozun % 80’'inden fazlast ab-
sorbe edilir (Southam ve ark.1995). Transdermal
fentanil, kusma ya da yutma glcligi nedeni ile
oral alamayan hastalar i¢in iyi bir secenektir. Ay-
rica, ilk geciste eliminasyonu 6nleyerek goreceli
olarak dengeli plazma diizeyinin stirdiirilmesini
saglamasi ve U¢ glinde bir degistirilen flasterler
ile her giin, saatinde alinan oral morfin tabletleri-
ne gore kisisel performanst olumlu etkilemesi
ozellikleri ile kanser agrisinin tedavisinde 6nce-
likli tercih edilebilmektedir (Ripamonti ve ark.
2006, Seventer ve ark. 2003, Muijsers ve ark.
2001, Payne ve ark. 1998 ).

Calismamizda, kronik akciger kanserli olgularda
her iki grupta da yeterli analjezi saglanmustir. TDF
grubunda daha cok olgu yeterli analjezi saglamak
icin doz artinmi gerektirmistir. Bu bulgularimiz
onceki yaymlarla benzerlik gostermektedir (Pay-
ne ve ark. 1998, Ahmedzai ve ark. 1997, Wong
ve ark. 1997). TDF ile doz titrasyonunda zorluk-
lar degisik nedenlere baglanmistir. Yas ve kasek-
si gibi bireye 6zgii faktorlerin TDF’ in farmakoki-
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netigini degistirerek doz titrasyonunda bireysel
farkliliklara neden oldugu bildirilmistir. Ayrica,
akciger kanserli olgularda deriden absorbsiyonun
diger kanser tlrlerine oranla daha az oldugu ve
doz titrasyonunu etkiledigi saptanmustir (Solassol
ve ark. 2005, Janssen Pharmaceutica. 2001).

Cesitli organ kanserlerine bagli kronik agrinin te-
davisinde TDF’in uzun salinimlt morfin kadar ye-
terli analjezi sagladigi ve daha az yan etkiye ne-
den oldugu gosterilmistir. Ahmedzai ve ark. (Ah-
medzai ve ark. 1997) 202 kanser hastasinda trans-
dermal fentanil ve yavas salinimli morfini onbes
glinlik periodlarda dontisimli ve ardisik uygula-
muslardir. Her ikisi ile de yeterli analjezi saglamis-
lar, transdermal fentanilin morfinden daha az
konstipasyona (sirast ile % 27’e karsin % 45 olgu-
da) ve sedasyona neden oldugunu bildirmisler-
dir. Wong ve ark da, 47 kanser hastasinda, on
bes glin stre ile ya yavas salinimli oral morfin ya
da transdermal fentanil uyguladiklari calismala-
rinda, yeterli analjezi saglamis, gruplarda sedas-
yon disinda yan etki gozlemlememislerdir (Wong
ve ark. 1997). Benzer olarak, Seventer ve ark.da,
131 kanser hastasina bir ay stre ile yavas salinim-
1 oral morfin ya da transdermal fentanil uygula-
yarak esit analjezi elde etmisler ve transdermal
fentanil grubu ile birinci haftadan sonra daha az
sayida konstipasyonlu olgu saptamislardir (%
27’e karst % 57) (Seventer ve ark. 2003).

Opioid kullaniminda sik rastlanan yan etkilerin
ongorllmesi ve tedavi edilmesi ilacin iyilestirici
etkisini artirmaktadir. Calismamizda, bulanti-kus-
ma gorilme orant gruplarda benzer bulunurken,
konstipasyon gortilme orant morfin grubunda an-
lamlt olarak daha ytksek idi. Morfin stlfat ile en
sik gorilen yan etkiler inat¢i bulanti kusma, cid-
di konstipasyondur (Ripamonti ve ark. 2000,
Wong ve ark. 1997). Transdermal fentanil kulla-
niminda ise en yaygin yan etkiler sedasyon, bu-
lanti-kusma ve kabizlik olarak bildirilmistir. Calis-
malarda, fentanil ile gdzlenen bu yan etkilerin
morfininkilerden daha az siklikta oldugu saptan-
mustir (Seventer ve ark. 2003, Ahmedzai ve ark.
1997, Wong ve ark. 1997, Radbruch ve ark.2000,
Payne ve ark. 1998). Literatiirde, TDF’in YSM’den
daha az bulanti kusmaya neden oldugunu bildi-
ren calismalar yaninda, benzer oranda bulanti-
kusmaya yol actigini bildiren c¢alismalar da vardir
(strast ile, Menten ve ark. 2003 ve Clark ve ark.
2004).

Opioid analjeziklerin en olagan yan etkisinin “se-
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dasyon” oldugu ve hipoventilasyonun, sedasyon-
dan cok sonra ve cok daha yiiksek dozlarda go-
rildiga  bilinmektedir (Fitzgibbon DR. 2001).
flaclarin sedasyon yan etkilerinin 6lciit kullanila-
rak degerlendirilmemis olmasi ¢alismamizi sinir-
lamaktadir. Ancak, her iki grupta da olgularin hig
birinde, calisma dist birakilmay1 gerektirecek de-
rin sedasyon gortilmemistir. Calisma grubunu
olusturan AC kanserli bu olgularda, ilaclarin hi-
poventilasyon yan etkisi, mevcut solunum prob-
lemlerini yasami tehdit edici sekle daha kolay do-
nustirebilecegi nedenle ayrica 6nemsendi. Calis-
mamizda, Seventer ve ark.larnin (Seventer ve
ark. 2003) bulgularina benzer olarak her iki grup-
ta da hi¢ bir olguda hipoventilasyon gelismemis-
tir. Hipoventilasyon, transdermal fentanil ile bil-
dirilen en ciddi yan etkidir ve % 2 siklikta goril-
mektedir. Onlemek amaci ile, hi¢ opioid kullan-
mamis olgularda, transdermal fentanilin 25
mcg/saat tzerinde baslanmamasi veya akut agri-
da kullanilmamast Onerilmektedir (Muijsers ve
ark. 2001).

Sonug olarak, akciger kanserine bagli kronik ag-
rilarin giderilmesinde erken donemde, transder-
mal fentanil ve yavas salinimli morfin yeterli anal-
jezi saglamaktadir. TDF, anlamli olarak daha az
olguda konstipasyona neden olmaktadir. Her iki
grubun olgu sayilarinin daha yiiksek oldugu ve
olgularin daha genis yan etki ozellikleri ile izle-
nebilecekleri daha uzun stireli yeni calisma so-
nugclarina gerek oldugu kanisindayiz.
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