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SUMMARY
Comparison of TD-fentanyl with sustained-release morphine 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.
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ÖZET
Akci¤er kanserli hastalar›n a¤r›lar›n›n tedavisinde transdermal fentanil ve yavafl sal›n›ml› morfinin karfl›laflt›r›lmas›
AMAÇ: Randomize ve kontrollü olan bu çal›flman›n birincil amac›, akci¤er kanserine ba¤l› kronik a¤r›l› olgularda, TDF ile YSM’
in erken dönem analjezik etkinliklerinin ve ikincil amac› ise yan etkilerinin de¤erlendirilmesidir.
GEREÇ-YÖNTEM: Dünya Sa¤l›k Örgütü’ nün önerdi¤i basamak tedavisine göre 3. basamak tedaviyi gerektiren 50 kronik akci¤er
kanserli hasta, 15 günlük çal›flma süreci için ya transdermal fentanil (Grup F, n=25) ya da yavafl sal›n›ml› oral morfin (Grup M,
n=25) ald›. Olgular say›sal s›ralamal› a¤r› skorlar› ve performans durumlar›n›n yan›s›ra, konstipasyon, bulant›-kusma,
hipoventilasyon, idrar retansiyonu ve ürtiker gibi ilaç yan etkileri aç›s›ndan da günlük olarak de¤erlendirildi.
BULGULAR: Gruplar aras›ndaki bafllang›ç a¤r› skorlar› benzerdi (p>0.05) Yedinci ve 15. günlerdeki a¤r› skorlar›, bafllang›ç
de¤erleri ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda Grup F ve Grup M olgular›nda anlaml› olarak daha düflük olmas›na ra¤men (p>0.001), gruplar
aras›nda farkl›l›k göstermedi (p>0.05). Grup M ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda, konstipasyon s›kl›¤› Grup F’ de anlaml› olarak daha düflük
(s›ras›yla, 14 olgu, %64 ve 6 olgu, %27) idi (p=0.03). Bulant›-kusma, idrar retansiyonu ve ürtiker görülme s›kl›klar› guplar aras›nda
anlaml› farkl›l›k göstermedi (s›ras›yla p>0.05). Hiç bir olguda hipoventilasyon geliflmedi.
SONUÇ: Akci¤er kanserine ba¤l› kronik a¤r›lar›n giderilmesinde, hem transdermal fentanil hem de yavafl sal›n›ml› morfin
güvenli ve etkili analjezi sa¤lamaktad›r. Ancak TDF, anlaml› olarak daha az konstipasyona neden olmaktad›r.

Anahtar Kelimeler: Kanser a¤r›s›, transdermal fentanil, yavafl sal›n›ml› morfin.
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Girifl
Kanser ile iliflkili a¤r›n›n kontrol edilmesi hastala-
r›n yaflam kalitelerini olumlu yönde etkilemesi
aç›s›nda önemlidir. ‹leri evre akci¤er kanserli ol-
gularda ortalama %72 (57-84) s›kl›¤›nda fliddetli
a¤r› görülmektedir. Bu a¤r›lar›n en önemli birkaç
nedeni, kemik metastazlar›, epidural spinal kord
kompresyonu veya brakial pleksopatidir (Bonica
J, 1985).

Analjezik kullan›m›n›n prensipleri Dünya Sa¤l›k
Örgütü (DSÖ) taraf›ndan iyi tan›mlanm›flt›r. Oral
yol ile morfin kullan›m›, DSÖ’nün 3. basmak te-
davisinde orta veya ciddi kanser a¤r›s›n›n gideril-
mesinde, DSÖ ve Avrupa Palyatif Bak›m Derne¤i
(European Association for Palliative Care, EAPC)
taraf›ndan ilk seçenek olarak önerilmektedir
(Hanks ve ark. 2001, World Health Organization,
1996). Bu, morfinin klinik üstünlü¤ünden de¤il,
halen kullan›mda var olmas›ndan ve maliyet
özelliklerinden kaynaklanmaktad›r (Muijsers ve
ark. 2001, Southam ve ark. 1995). Ancak, son za-
manlardaki kontrollü çal›flmalarda transdermal
preparatlar›n yan etkilerinin daha az oldu¤u ve
bunun hastan›n hem yaflam kalitesi, hem de ma-
liyet çal›flmalar›na olumlu yans›d›¤› gözlenerek,
transdermal fentanil (TDF) ilk olarak tercih edile-
bilmektedir (Ripamonti ve ark. 2006, Seventer ve
ark. 2003).

Literatürde, kronik kanser a¤r›s›n›n tedavisinde
yavafl sal›n›ml› morfin (YSM) ile TDF’ in karfl›lafl-
t›r›ld›¤› kontrollü ve randomize çal›flmalar s›n›rl›-
d›r. Çeflitli organ kanserlerine ba¤l› kronik a¤r›lar-
da. Ancak, TDF in daha az sedasyona ve konsti-
pasyona neden oldu¤u bildirilmifltir (Muijsers ve
ark. 2001, Ahmedzai ve ark. 1997, Wong ve ark.
1997).

Randomize ve kontrollü olan bu çal›flman›n birin-
cil amac›, akci¤er kanserine ba¤l› kronik a¤r›l› ol-
gularda, TDF ile YSM’ in erken dönem analjezik
etkinli¤inin karfl›laflt›r›lmas›, ikincil amac› ise yan
etkilerin (hipoventilasyon, bulant›-kusma, kons-
tipasyon, idrar retansiyonu, kafl›nt›-ürtiker ) de-
¤erlendirilmesidir.

Materyal ve Metot
Hastane etik kurulunun onay› al›nd›ktan sonra,
kliniklerden a¤r› poliklini¤imize yönlendirilen
hastalar, hasta onam belgeleri al›narak de¤erlen-
dirildi. Histolojik olarak do¤rulanm›fl akci¤er kan-
seri tan›l›, DSÖ’nün önerdi¤i basamak tedavisine

göre tramadol ve adjuvan analjezikler kullan›lma-
s›na ra¤men 3. basamak tedaviyi gerektiren ve
öngörülen yaflam süreleri en az 3 ay olan 62 ol-
gu çal›flmaya al›nd›. Karaci¤er veya böbrek fonk-
siyonlar›nda bozuklu¤u (karaci¤er enzimlerinde
yükselme veya kreatinin > 2.0 mg/L)(n=6), kalp
yetmezli¤i (klinik, radyolojik ve/veya ekokardi-
yografik tan›)(n=4), opioid ba¤›ml›l›¤› veya aller-
jisi, alg›lama fonksiyonlar›nda bozukluk(n=1) ve
herhangi bir nedenle oral ilaç alamayan (n=1) ol-
gular çal›flma d›fl› b›rak›ld›lar. Solunum say›s›n›n
dakikada sekizin alt›na düflmesi, sözlü uyar›lara
yan›ts›zl›k, afl›r› uykusuzluk, cerrahi tedavi veya
kemoterapi uygulanmas›, fentanil flasterlerinin et-
kin kullan›lamamas› (örn. flasterin yerinden ayr›l-
mas›), çal›flma d›fl› b›rak›lma kriteri olarak kabul
edildi.

Olgular›n kendilerine özgü yeterli analjezi sa¤la-
yacak opioid gereksinimleri, almakta olduklar›
tramadol ve ani a¤r› art›fl›ndaki ilaç dozu (10 mg.
morfin hidroklorür, subkutan) dikkate al›narak
belirlendi. Doz ayarlamas›, üretici firman›n öner-
di¤i standart doz çevirim tablosuna uygun olarak
hesapland› (ABPI Data Sheet Compendium.
1995). Buna göre, kullan›lmakta olan her 300-400
mg oral günlük tramadol dozu için 25 μg/saat
TDF veya 60 mg YSM, 500-600 mg oral günlük
tramadol dozu için ise 50 μg/saat TDF veya 120
mg YSM bafllanmas› öngörüldü.

Kliniklerden a¤r› poliklini¤ine yönlendirilen ve
çal›flmaya dahil edilme kriterlerini tafl›yan olgular
kura çekilerek 2 gruba ayr›ld›: Grup F:TDF grubu
(n=25). Fentanil flasteri yap›flt›r›ld›. Grup M: YSM
grubu (n=25). Oniki saat ara ile yavafl sal›n›ml›
oral morfin sülfat verildi.

Grup F’ de, TDF flasteri (Duragesic® 25, 50, 75,
100 μg/saat, Janssen - Cilag, Belçika) olgular›n
gö¤üs, omuz ya da kolundaki k›ls›z bir bölgeye
yap›flt›r›ld› ve 15 gün süresince, her 3 günde bir
de¤iflitirildi. Flasterin yenilenmesi s›ras›nda, klinik
yan›ta uygun olarak, fentanil dozu ya artt›r›ld› ya
da ayn› doz devam ettirildi. Bafllang›ç dozunun
yetersizli¤i halinde, doz ayarlamas›na en erken 3.
günde, daha sonraki günlerde ise en erken 6.
günde izin verildi. Grup M olgular›na ise 12 saat
ara ile oral yoldan YSM (M-ESLON® 10, 30, 60,
100 mg mikropellet kapsül, Nobel) baflland›. Ol-
gularda a¤r› etyolojisi ay›r›m›na gidilmedi.

Tüm hastalar›n, tedavi bafllad›ktan sonra en az ilk
7 gün yatarak izlenmesi sa¤land›. Çal›flma süre-



rilerini günlük kaydedebilecekleri dökümantas-
yon kendileri veya yak›nlar›na verilerek, düzenli
olarak kaydetmeleri ve flikayetleri halinde telefon
ile ba¤lant› kurmalar› istendi. Olgular›n kaydedil-
mifl günlük verileri, tedavinin bafl›nda ve sonun-
da olmak üzere iki kez de¤erlendirildi. Tüm ol-
gular›n analjezik ve adjuvan ilaçlar›n› düzenli al-
malar› sa¤land›. Çal›flma süresince olgulara hiç
bir invaziv giriflimde bulunulmad›.

Çal›flma verileri, “Statistica for Windows 6.0” pa-
ket program› ile analiz edildi. Tan›mlay›c› veri bi-
rimi olarak, ortalama ± standart sapma (SS) kulla-
n›ld›. Gruplardaki de¤iflkenlerin da¤›l›m› Kolmo-
gorov-Simirnov testi ile de¤erlendirildi. Grup kar-
fl›laflt›rmalar›nda, normal da¤›lm›fl parametrik de-
¤iflkenler için “Student-t”, di¤er parametrik de¤ifl-
kenler için “Mann Whitney-U” , Wilcoxon matc-
hed pairs test ve kategorik de¤iflkenler için ise iki
yönlü “Fisher exact” testleri kullan›ld›. P de¤eri-
nin istatistiksel anlaml›l›k s›n›r› 0.05 kabul edildi.

Bulgular
Çal›flmaya al›nan 50 olgunun 44’ü çal›flmay› ta-
mamlad›. 2 olgu TDF flasterlerinin uygun kulla-
n›lmamas›, di¤er 4 olgu ise kemoterapi bafllanma-
s› nedeni ile çal›flma d›fl› b›rak›ld›. Her iki grupta-
ki olgular yafl, vücut yüzey alan› ve akci¤er kan-
seri özellikleri aç›s›ndan benzerdi (Tablo 1).

Tablo 1: Olgular›n karakteristik ve klinik özellikleri.

Grup F Grup M p de¤eri
(n=22) (n=22)

Yafl 54.7 ± 10.6 55.6 ± 10.6 n.s*
BSA (m2) 1.6 ± 0.4 1.7 ± 0.2 n.s*
Kemik metastaz› 17 (77) 19 (86) n.s**
Beyin metastaz› 5 (23) 4 (18) n.s**
Di¤er organ metastaz› 2 (9) 3 (14) n.s**

* Veriler Ortalama ± Standart Sapma olarak verilmifl ve
Student-t testi ile karfl›laflt›r›lm›flt›r.
** Veriler s›kl›k ve (%) olarak verilmifl ve iki yönlü “Fisc-
her’s Exact” testi ile karfl›laflt›r›lm›flt›r.

Olgular›n bafllang›ç a¤r› skorlar› gruplar aras›nda
farkl› de¤ildi ( p>0.05). 7. ve 15. gündeki a¤r›
skorlar›, bafllang›ç a¤r› skorlar› ile karfl›laflt›r›ld›-
¤›nda anlaml› olarak daha düflük saptand› (p<
0.05) ve gruplar aras›nda farkl›l›k göstermedi
(p>0.05) (Tablo 2).

Grup F’de 25 - 100 μg/h , Grup M’ de ise 60 - 180
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since olgular›n a¤r›lar› ve klinik durumlar›, yatan
hastalarda günlük visit s›ras›nda, evinde tedavi
gören hastalarda ise flikayeti olmas› durumunda
klini¤e telefon etmeleri veya çal›flmay› yürüten
hekimlerden birinin, en geç 3 günde bir hastala-
r› aramas› ile takip edildi. A¤r› tedavisinin yeter-
lili¤i “Numeric Rating Scale” (NRS) ile de¤erlendi-
rildi (0= Hiç a¤r› yok, 10= Dayan›lmaz fliddette
a¤r›). Çal›flma boyunca, her iki gruptaki hastala-
r›n ani a¤r› art›fl› durumunda ilaç gereksinimleri,
subkütan uygulanan 10 mg morfin hidroklorür
enjeksiyonlar› ile karfl›land›. NRS > 3 olmas› veya
günde 3 kez ek morfin uygulanmas› doz art›r›l-
mas› endikasyonu olarak kabul edildi. Her iki
grupta da yeni doz, ani a¤r› art›fl›nda uygulanan
morfin dozunu da içerecek flekilde %50 oran›nda
artt›r›larak belirlendi, ancak doz aral›klar› çal›flma
boyunca de¤ifltirilmedi. Tedavi sonunda, kullan›l-
makta olan morfin ve fentanil miktar›, dozu art›-
r›lan olgu say›s›, dozu art›rma say›s›, ilaç yan et-
kileri (hipoventilasyon, bulant›-kusma, konstipas-
yon, idrar retansiyonu, kafl›nt›, ürtiker) ve günlük
aktivite skoru de¤erlendirildi.

Dakika solunum say›s›n›n 8’in alt›nda olmas› hi-
poventilasyon olarak de¤erlendirildi ve uygula-
nan doz azalt›larak olgular çal›flma d›fl› b›rak›ld›.
Olgular›n bulant›-kusma yak›nmalar›, bulant›-
kusma skoru (BKS) ile de¤erlendirildi (1=Hiç bu-
lant› yok, 2=Hafif bulant› var, 3=Ciddi bulant› var,
4=Kusma var. ). Ciddi bulant› veya kusma varl›-
¤›nda (BKS > 2) anti-emetik olarak ondansetron
ile tedaviye baflland› ve çal›flma boyunca sürdü-
rüldü. Haftada 3 den daha az s›kl›kta kat› feçes
ç›kar›lmas›, konstipasyon olarak de¤erlendirildi
ve bu olgulara laksatif ajanlardan bir veya birka-
ç› bafllanarak çal›flma bitimine kadar sürüdürül-
dü. Kafl›nt› ve/veya ürtiker varl›¤›nda, anti-hista-
minik bir ajan baflland› ve çal›flma sonuna kadar
sürdürüldü. ‹drar retansiyonu kaydedildi.

Olgular›n günlük aktivite durumu; DSÖ nün ka-
bul etti¤i performans de¤erlendirme skalas› olan
“Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG)
Performance Scale” (0=Tam aktif; 1= S›n›rl› fizik-
sel aktivite, hafif ev iflleri yapabiliyor; 2=Kendi
gereksinimlerini karfl›layabiliyor, ve gününün ya-
r›s›na yak›n›n› oturarak veya yatarak geçiyor. 3=
Kendi gereksinimlerini karfl›layabiliyor ve günü-
nün yar›s›ndan fazlas›n› oturarak veya yatarak ge-
çiriyor. 4=Tamamen yata¤a veya sandalyeye ba-
¤›ml›) ile de¤erlendirildi (WHO handbook, 1979).

Evine taburcu edilmifl olan olgularda, çal›flma ve-
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mg/gün doz aral›¤›nda analjezik ajan kullan›ld›.
Yetersiz analjezi nedeni ile ilaç dozu bir kez art›-
r›lan olgu say›s› Grup F’de 9 (%41), Grup M’de 5
(%23) idi (p>0.05). Grup F’de 9 olgunun 8 inde
ilk flaster de¤ifliminde, 1 olguda ikinci flaster de-
¤ifliminde % 50 doz art›r›ld›. Morfin grubundaki
tüm doz art›r›mlar› son 7 gün içinde oldu. Her
gruptan 2 olgu (% 10) 2 . kez doz art›r›m› gerek-
tirdi. Doz art›r›m say›s› gruplar aras›nda anlaml›
farkl›l›k göstermedi(p> 0.05). Hiç bir olgu doz
azalt›lmas› gerektirmedi. Bafllang›çta, Grup F’de 3
ve Grup M’de 2 olgu laksatif ilaç ve antiemetik
ajan almakta iken hiç bir olguda idrar retansiyo-
nu ve kafl›nt› ve/veya ürtiker saptanmad›. On be-
flinci günde, Grup M ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda, Grup
F’ de konstipasyon görülen olgu say›s› bafllang›-
ca göre anlaml› olarak düflük (s›ras›yla 6 olgu,
%27 ve 14 olgu, %64; p=0.03) idi, bulant›-kusma
görülen olgu say›s› (s›ras›yla 8 olgu, %37 ve 7 ol-
gu, %32; p>0.05), idrar retansiyonlu olgu say›s›
(s›ras›yla 0 olgu ve 2 olgu, %10; p>0.05) ile ka-
fl›nt› ve/veya ürtiker geliflen olgu say›s› (s›ras› ile
3 olgu, %14 ve 5 olgu, %23; p>0.05) ise gruplar
aras›nda anlaml› farkl›l›k göstermedi (Tablo 3).

Tablo 3: Gruplara göre doz artt›r›m› gereklili¤i ve yan
etki gözlenme s›kl›¤›.

Grup F Grup M P De¤eri *
(n=22) (n=22)

1 kez doz art›r›m› 9 (41) 5 (23) n.s
2 kez doz art›r›m› 2 ( 10) 2 (10) n.s
Konstipasyon 6 (27) 14 (64) 0.03
Bulant›-kusma 8 (37) 7 (32) n.s
‹drar retansiyonu 0 2 (10) n.s
Kafl›nt›, ürtiker 3 (14) 5 (23) n.s

Veriler olgu say›s› (%) olarak verilmifltir.
* ‹ki yönlü “Fisher’s exact” testi ile karfl›laflt›r›lm›flt›r.

Hiç bir olguda çal›flma d›fl› b›rak›lmay› gerektiren
derin sedasyon ve hipoventilasyon görülmedi.

Bafllang›çta günlük aktivite de¤erlendirme skalas›
2 olan olgu say›s› her iki grupta da 14 (%55), 3
olan olgu say›s›; Grup F’de 7 (% 32), Grup M’de
5 (%23), 4 olan olgu say›s› ise Grup F’de 1 ( %4),
Grup M’de 3 (%14) idi. Olgular›n günlük aktivite
skalas› gruplarda bafllang›ca göre de¤iflmedi.
Gruplar aras›nda da anlaml› farkl›l›k göstermedi
(p>0.05).

Çal›flma süresince, fentanil grubunda 18, morfin
grubunda ise 16 olgu hastane ortam›nda izlendi.
Di¤er olgular ise çal›flman›n bir aflamas›nda evin-
de izlendi.

Tart›flma
Kanser a¤r›s›n›n giderilmesinde amaç, analjezik
etki ile ilaç yan etkileri aras›nda optimal dengeyi
sa¤layarak hastay› bireysel olarak tedavi etmektir.
Çeflitli opioidlere farkl› hastalar›n farkl› yan›tlar›
morfine alternatif aray›fllar› gündeme getirmifltir
(Solassol ve ark 2005, Muijsers ve ark. 2001, Mer-
cadante ve ark. 1999).

Transdermal fentanil flasterleri, alternatif opioid
kullan›m yolu olarak son y›llarda gelifltirilmifltir.
Analjezik etkisi, uyguland›ktan 12-18 saat sonra
bafllar, 20-28. saatte pik oluflturur ve 72 saat sü-
rer. 48 saatte total dozun % 80’inden fazlas› ab-
sorbe edilir (Southam ve ark.1995). Transdermal
fentanil, kusma ya da yutma güçlü¤ü nedeni ile
oral alamayan hastalar için iyi bir seçenektir. Ay-
r›ca, ilk geçiflte eliminasyonu önleyerek göreceli
olarak dengeli plazma düzeyinin sürdürülmesini
sa¤lamas› ve üç günde bir de¤ifltirilen flasterler
ile her gün, saatinde al›nan oral morfin tabletleri-
ne göre kiflisel performans› olumlu etkilemesi
özellikleri ile kanser a¤r›s›n›n tedavisinde önce-
likli tercih edilebilmektedir (Ripamonti ve ark.
2006, Seventer ve ark. 2003, Muijsers ve ark.
2001, Payne ve ark. 1998 ).

Çal›flmam›zda, kronik akci¤er kanserli olgularda
her iki grupta da yeterli analjezi sa¤lanm›flt›r. TDF
grubunda daha çok olgu yeterli analjezi sa¤lamak
için doz art›r›m› gerektirmifltir. Bu bulgular›m›z
önceki yay›nlarla benzerlik göstermektedir (Pay-
ne ve ark. 1998, Ahmedzai ve ark. 1997, Wong
ve ark. 1997). TDF ile doz titrasyonunda zorluk-
lar de¤iflik nedenlere ba¤lanm›flt›r. Yafl ve kaflek-
si gibi bireye özgü faktörlerin TDF’ in farmakoki-

Tablo 2: Gruplarda bafllang›ç, 7. ve 15. günlerde NRS
de¤erleri.

Grup F Grup M p de¤eri
(n= 22) (n= 22)

Bafllang›ç 6.5 (5-8) 7(6-8) n.s *
7. gün 3 (0-3) 3 (0-3) p< 0.001**
15. gün 3 (0-3) 3 (0-3) p< 0.001**

NRS; Numerik Rating Scale.
* Veriler, median (min.-max.) olarak verilmifl ve Mann-
Withney U testi ile karfl›laflt›r›lm›flt›r.
** Veriler, median (min.-max.) olarak verilmifl Wilcoxon
matched pairs test ile karfl›laflt›r›lm›flt›r.



neti¤ini de¤ifltirerek doz titrasyonunda bireysel
farkl›l›klara neden oldu¤u bildirilmifltir. Ayr›ca,
akci¤er kanserli olgularda deriden absorbsiyonun
di¤er kanser türlerine oranla daha az oldu¤u ve
doz titrasyonunu etkiledi¤i saptanm›flt›r (Solassol
ve ark. 2005, Janssen Pharmaceutica. 2001).

Çeflitli organ kanserlerine ba¤l› kronik a¤r›n›n te-
davisinde TDF’in uzun sal›n›ml› morfin kadar ye-
terli analjezi sa¤lad›¤› ve daha az yan etkiye ne-
den oldu¤u gösterilmifltir. Ahmedzai ve ark. (Ah-
medzai ve ark. 1997) 202 kanser hastas›nda trans-
dermal fentanil ve yavafl sal›n›ml› morfini onbefl
günlük periodlarda dönüflümlü ve ard›fl›k uygula-
m›fllard›r. Her ikisi ile de yeterli analjezi sa¤lam›fl-
lar, transdermal fentanilin morfinden daha az
konstipasyona (s›ras› ile % 27’e karfl›n % 45 olgu-
da) ve sedasyona neden oldu¤unu bildirmifller-
dir. Wong ve ark da, 47 kanser hastas›nda, on
befl gün süre ile ya yavafl sal›n›ml› oral morfin ya
da transdermal fentanil uygulad›klar› çal›flmala-
r›nda, yeterli analjezi sa¤lam›fl, gruplarda sedas-
yon d›fl›nda yan etki gözlemlememifllerdir (Wong
ve ark. 1997). Benzer olarak, Seventer ve ark.da,
131 kanser hastas›na bir ay süre ile yavafl sal›n›m-
l› oral morfin ya da transdermal fentanil uygula-
yarak eflit analjezi elde etmifller ve transdermal
fentanil grubu ile birinci haftadan sonra daha az
say›da konstipasyonlu olgu saptam›fllard›r (%
27’e karfl› % 57) (Seventer ve ark. 2003).

Opioid kullan›m›nda s›k rastlanan yan etkilerin
öngörülmesi ve tedavi edilmesi ilac›n iyilefltirici
etkisini art›rmaktad›r. Çal›flmam›zda, bulant›-kus-
ma görülme oran› gruplarda benzer bulunurken,
konstipasyon görülme oran› morfin grubunda an-
laml› olarak daha yüksek idi. Morfin sülfat ile en
s›k görülen yan etkiler inatç› bulant› kusma, cid-
di konstipasyondur (Ripamonti ve ark. 2006,
Wong ve ark. 1997). Transdermal fentanil kulla-
n›m›nda ise en yayg›n yan etkiler sedasyon, bu-
lant›-kusma ve kab›zl›k olarak bildirilmifltir. Çal›fl-
malarda, fentanil ile gözlenen bu yan etkilerin
morfininkilerden daha az s›kl›kta oldu¤u saptan-
m›flt›r (Seventer ve ark. 2003, Ahmedzai ve ark.
1997, Wong ve ark. 1997, Radbruch ve ark.2000,
Payne ve ark. 1998). Literatürde, TDF’in YSM’den
daha az bulant› kusmaya neden oldu¤unu bildi-
ren çal›flmalar yan›nda, benzer oranda bulant›-
kusmaya yol açt›¤›n› bildiren çal›flmalar da vard›r
(s›ras› ile, Menten ve ark. 2003 ve Clark ve ark.
2004).

Opioid analjeziklerin en ola¤an yan etkisinin “se-
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dasyon” oldu¤u ve hipoventilasyonun, sedasyon-
dan çok sonra ve çok daha yüksek dozlarda gö-
rüldü¤ü bilinmektedir (Fitzgibbon DR. 2001).
‹laçlar›n sedasyon yan etkilerinin ölçüt kullan›la-
rak de¤erlendirilmemifl olmas› çal›flmam›z› s›n›r-
lamaktad›r. Ancak, her iki grupta da olgular›n hiç
birinde, çal›flma d›fl› b›rak›lmay› gerektirecek de-
rin sedasyon görülmemifltir. Çal›flma grubunu
oluflturan AC kanserli bu olgularda, ilaçlar›n hi-
poventilasyon yan etkisi, mevcut solunum prob-
lemlerini yaflam› tehdit edici flekle daha kolay dö-
nüfltürebilece¤i nedenle ayr›ca önemsendi. Çal›fl-
mam›zda, Seventer ve ark.lar›n›n (Seventer ve
ark. 2003) bulgular›na benzer olarak her iki grup-
ta da hiç bir olguda hipoventilasyon geliflmemifl-
tir. Hipoventilasyon, transdermal fentanil ile bil-
dirilen en ciddi yan etkidir ve % 2 s›kl›kta görül-
mektedir. Önlemek amac› ile, hiç opioid kullan-
mam›fl olgularda, transdermal fentanilin 25
mcg/saat üzerinde bafllanmamas› veya akut a¤r›-
da kullan›lmamas› önerilmektedir (Muijsers ve
ark. 2001).

Sonuç olarak, akci¤er kanserine ba¤l› kronik a¤-
r›lar›n giderilmesinde erken dönemde, transder-
mal fentanil ve yavafl sal›n›ml› morfin yeterli anal-
jezi sa¤lamaktad›r. TDF, anlaml› olarak daha az
olguda konstipasyona neden olmaktad›r. Her iki
grubun olgu say›lar›n›n daha yüksek oldu¤u ve
olgular›n daha genifl yan etki özellikleri ile izle-
nebilecekleri daha uzun süreli yeni çal›flma so-
nuçlar›na gerek oldu¤u kan›s›nday›z.
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