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Agrili kanser hastalarinin tedavisinde analjezik
basamak tedavisinin yeri

Analgesic step ladder treatment in cancer patients with pain
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/r\
Ozet

Amag: Bu calismada, klinigimize bagvuran 1736 hasta, 6zellikleri, analjezik basamak tedavileri ve tedavi yontemleri geriye
déniik olarak degerlendirildi.

Gereg ve Yontem: Ocak 1997-Aralik 2010 tarihleri arasinda Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilim Dali Algoloji Bilim Dali'na maligniteye bagli agr1 nedeniyle bagvuran 1736 hastanin 269'u ¢aligma dig1 birakilarak

toplam 1467 hasta degerlendirilmeye alindi. Calijmamizda hastalarin %85.5'i analjezik basamak tedavisine gore tedavi edil-
mistir. Basamak tedavisiyle yetetli agr1 kontrolii saglanamayan %14.5 oranindaki olguya minimal invaziv analjezik girisim
yontemleri uygulanmustir.

Bulgular: Adjuvan ila¢ olarak antidepresan, kortikosteroid, antikonviilzan, néroleptik, benzodiazepin, lokal anestezik, bi-
fosfanat ve kalsitonin kullanim oranlar1 sirastyla; %61.0, %7.1, %4.0, %4.0, %1.6, %12.3, %1.2 ve %2.8 olarak bulunmustur.
Sonug: Sonug olarak agrili kanser hastalarinin agrisinin siddetli olmasi; hastada agr1 tedavisini zotlagtirmakeadir. Analjezik
basamak tedavisiyle tedavi edilemeyen hastalar, minimal invaziv analjezik girisim yontemleriyle tedavi edilmektedir. Agr1 te-
davisinde bagariya ulagmak, olgularin multidisipliner tibbi uzman kadrosu ile degetlendirilmeleri ve bu ekibin hazirlayacagi
tedavi planlamast ile olasidir. Bdylece hi¢bir kanser hastasinin kontrol altina alinamayan agr1 ile yasamayacag: kanisindayiz.
Agri1 tedavisinde basariya ulasmak icin adjuvan ilaglara erigmek kolay olmalidir. Adjuvan ilaglarin, agr1 tedavisi yapan Algoloji
hekimleri tarafindan rahatca recete edilmesi gerektigi kanisindayiz.

Anahtar sézclkler: Adjuvanlar; analjezik basamak tedavisi; kanser agrisi; minimal invaziv analjezik girisim; opioid.

Summary

Objectives: In this study, we retrospectively evaluated the characteristics of 1736 patients presenting to our clinic, including analgesic
step treatments and method of treatments.

Methods: A total of 1467 patients, excluding 269 out of 1736, with pain due to malignancy were included in this study. Patients
presented to the Algology Division of the Department of Anesthesiology and Reanimation of Firat University School of Medicine.
Among the patients included in the study, 85.5% were treated according to the analgesic step ladder protocol of the WHO. Minimally
invasive analgesic interventions were applied in 14.5% of the cases in which adequate pain control could not be achieved with step
ladder treatment.

Results: The adjuvant pain medications used were antidepressants, corticosteroids, anticonvulsants, neuroleptics, benzodiazepines,
local anesthetics, bisphosphonates, and calcitonin and their rate of usage were 61.0%, 7.1%, 4.0%, 4.0%, 1.6%,12.3%,1.2%, and
2.8%, respectively.

Conclusion: Because pain in the cancer patients is mostly severe, pain management can be difficult in these patients. The patients who
cannot be treated with the analgesic step ladder method have been treated with minimally invasive analgesic intervention methods.
A multidisciplinary medical expert group evaluation of the cases and a treatment planned by this team are cornerstones of achieving
success in pain management. We believe in this way, no patient with cancer will live with uncontrolled pain.

Access to adjuvant drugs should be easy in order to achieve success in pain management. We believe that expert algology physicians
who treat pain should easily prescribe adjuvant drugs.

Key words: Adjuvants; analgesic step ladder treatment; cancer pain; minimally invasive analgesic procedure; opioid.
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Girig

Kanser agrist nosiseptif veya noropatik mekanizma-
larla ortaya ¢ikabilir ve ciddi kanser agri sendromu
seklinde goriilebilir. Hastalarda organik patolojiyle
agiklanamayan idyopatik agri da olabilir. Psikolojik
ve davranig bozukluklari ile psikiyatrik gelisim gos-
terebilir. Ayrica tiimér metastazina ve kanser teda-
visine bagli olarak kanser agrist ortaya ¢ikabilir.!"?

Caligmalar kanser hastalarinin tani aldiklari zaman-
da %14-100, akif tedavi sirasinda ise %50-70 ora-
ninda, ileri evrede ise %60-90 oraninda siddetli de-
recede agri duydugunu gostermektedir.”!

Kanser agrisiyla ilgili yeterli bilgi olmasina ragmen
cogu kez, paradoksal olarak klinikte tam anlamiyla
uygulanmamaktadir. Cesitli faktorler icerisinde en
onemlisi genis spektrumlu kanser agr1 sendromlari-
nin tam bilinmemesidir.™

Kanser agrilarinin tedavisinde farkl: tedavi yontem-
leri uygulanmakrtadir. Yaygin olarak kabul edilen ilke
Diinya Saglik Orgiititniin (DSO) 6nerdigi Kanser
Agrisi Tedavi Programi kapsaminda “Analjezik Basa-
mak Tedavisi” protokoliiniin izlenmesidir.>*

Basamak sisteminin dogru uygulanmasi durumunda
kanserli hastalarin %80-85’inden fazlasinda uygun
farmakolojik tedavi ile geri kalan hasta grubunda ise
invaziv yontemlerle agr1 kontroliiniin saglanabildigi
belirtilmektedir. Boylece ‘hicbir kanser hastasi kont-
rol altina alinamayan agr1 ile yasamamali veya 6lme-
meli’ amacina ulasilabilir. [

Calismamizda Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Anes-
teziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali Algoloji
Bilim Dalr'nda Ocak 1997-Aralik 2010 tarihleri
arasinda agrili kanser hastalarinin takip ve tedavi-
sinde uygulanan agri tedavi yontemlerinin geriye
doniik degerlendirilmesini amagladik.

Gereg ve Yontem

Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Insanlar Uzerin-
de Yapilacak Arastirmalar Etik Degerlendirme
Komisyonun'dan gerekli etik kurulu izini alindik-
tan sonra, maligniteye bagli agri nedeniyle Ocak
1997-Aralik 2010 tarihleri arasinda Firat Univer-
sitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
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Anabilim Dali Algoloji Bilim Dalr’na bagvuran 1736
hastanin takip ve tedavi dosyast incelenmeye alindi.

Her hasta icin rutin olarak hazirlanan takip ve te-
davi dosyalarindan hastalara ait bilgilere (yasi, cin-
siyeti, primer tansi, tedavi sirasinda kullanilan
non-opioid, zayif opioid, kuvvetli opioid, minimal
invaziv analjezik girisimsel teknikleri (MIVAG),
adjuvan ilaglar ve opioidlerin yan etkileri) ve takip
dosyalarina ulagilamadigindan 269 hastanin dosyast
calisma dig1 birakilarak toplam 1467 hasta degerlen-
dirilmeye alind1.

Tiim hastalarin yasi, cinsiyeti, primer tanisi, VAS’1n
(Viziiel analog skala) dért ve altinda oldugu andaki
analjezik basamak tedavisine gore hastalarin dagi-
limi, kullanilan minimal invaziv analjezik girisim
tekniklerin dagilimi, kullanilan non-opioid, zayif
opioid, kuvvetli opioid ve adjuvan ilaglarin dagilim:

Tablo 1. Olgularin demografik verileri

Hasta sayisi 1467
Cinsiyet (Erkek/Kadin) (% /%) 906/561 (61.8/38.2)
Yas (ortalama yil) 58.3+£15.6

Tablo 2. Olgularin tanilara gore dagilimu

Primer malignite Sayi Yiizde
Bas 31 2.1
Boyun 49 33
Deri 29 2.0
Ozefagus 18 1.2
Mide 157 10.7
Karaciger-safra yollari 92 6.3
Pankreas 131 8.9
Kolon 70 48
Rektum 42 29
Prostat 116 7.9
Mesane-testis 53 3.6
Bobrek 48 33
Uterus-serviks-over 71 48
Kemik 48 33
Meme 110 7.5
Akciger 310 21.1
Lenfoma-l6semi 59 4.0
Diger 33 2.2
27



Tablo 3. Olgularin DSO basamak tedavisine gore

AGRI1

Tablo 6. Opioid kullanimina bagli yan etki goriilme

dagilimi siklig1
DSO basamak tedavisi Sayi Yiizde Yan etki Sayi Yiizde
1. Basamak 77 5.2 Kabizlik 178 12.9
2. Basamak 844 57.6 Bulanti-kusma 173 12.5
3. Basamak 334 22.8 Kasinti 61 44
1. Basamak + MIVAG 10 0.7 idrar retansiyonu 12 0.9
2. Basamak + MIVAG 74 5.0 Sedasyon 8 0.6
3. Basamak + MIVAG 128 8.7 Solunum depresyonu 3 0.2
DSO: Diinya Saglik Orgiitli; MIVAG: Minimal invaziv analjezik girisim.
Tablo 7. Kullanilan adjuvanlarin dagilimi
Tablo 4. Minimal invaziv analjezik girisimlerin
dagilimi Adjuvan ilag Sayi Yiizde
Uygulanan girisim Sayi Yiizde Antidepresan 895 610
Kortikosteroid 104 7.1
Kaudal epidural diferansiyel blok 16 1.1 Antikonviilzan 58 4.0
Gegcici epidural kateter uygulamasi 70 438 Noroleptik 58 4.0
Gecici ve kalici epidural kateter uygulamasi 93 6.3 Benzodiazepin 23 16
C6lyak pleksus blokaji 1712 Lokal anestezikler 180 123
Splanknik sinir blokaji 2 0.1 Bifosfonatlar 17 1.2
Hipogastrik pleksus blokaji 2 0.1 Kalsitonin 41 28
Impar ganglion blokaji 2 0.1
Somatik yapilarin sempatik blokaji 4 0.3
Diger 6 0.4 Analjezik basamak tedavisi dikkate alinarak tedavi
Toplam 212 145 edilen hastalarin VAS degerleri d6rt ve altinda oldu-
gu andaki tedavi basamag ve minimal invaziv anal-
’ jezik girisimlerin dagilimi Tablo 3’te gosterilmistir.
Tablo 5. Kullanilan ilaglarin dagilimi
ilag Sayl Yiizde Medikal tedaviyle basar1 saglanamayan hastalara uy-
— gulanan minimal invaziv analjezik girisimler Tablo
Nonopioid 87 >9 4’te verilmistir.
Nonopioid+zayif opioid 918 62.6

Nonopioid+zayif opioid+kuvvetli opioid 462  31.5

ve opioid kullanimi sonucu olusan yan etkilerin da-
gilim1 degerlendirmeye alindu.

Bulgular

Ocak 1997-Aralik 2010 tarihleri arasinda Firat Uni-
versitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimas-
yon Anabilim Dali Algoloji Bilim Dali’'na maligni-
teye bagli agri nedeniyle bagvuran 1736 hastanin
269’u ¢aligma dist birakilarak toplam 1467 hasta
degerlendirilmeye alindi. Hasta sayisi ve demografik
verileri Tablo 1'de gosterilmistir. Malignitenin sis-
temlere gore dagilimi Tablo 2°de verilmistir.

28

Medikal tedavide kullanilan non opioid, zayif opi-
oid ve kuvvetli opioid kullanim oranlari Tablo 5te
verilmistir.

Degerlendirilen 1467 hasta i¢inde opioid kullanilan
1380 hastada ortaya ¢ikan yan etkiler Tablo 6'da ve-
rilmistir.

Kullanilan adjuvan ilaglarin dagilimi Tablo 7'de ve-
rilmistir.

Tartigma

DSO tarafindan 1985 yilinda siddetli kanser agri-
st geken yaklagik 3.3 milyon hasta bulundugunu ve
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bunlarin 2.5 milyonunun yeterli agri tedavisi gor-
medigi bildirilmistir. Eger ayni oranla devam edecek
olursa, 2015 yilinda yeterli agr1 tedavisi uygulanma-
yan kanserli hasta sayisinin 4.5 milyon olacag: dii-
siiniilmektedir.!*!°

Kanser agrisi olan hastalarin biiyiikk ¢ogunlugu,
DSO analjezi basamak tedavisine dayali multidisp-
liner yaklagim kullanilarak agri kontrol altina alina-
bilir. Medikal tedavilerin etkisiz oldugu hastalarda
alternatif tedavi yontemleri icin endikasyonlar 6zel
merkezlerde, deneyimli hekimler tarafindan yerine
getirilmelidir. Kanser hastalarinda agrinin en iyi y6-
netimi sadece siirekli egitim bunun yani sira hekim,
hasta ve aile arasinda saygili isbirligi ile mimkiin-

dir.M

Calismamizda Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Anes-
teziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali Algoloji
Bilim Dal'nda Ocak 1997-Aralik 2010 tarihleri
arasinda kansere bagli agri nedeniyle takip ve tedavi
edilen 1467 onkoloji hastasina uygulanan agr1 teda-
vi yontemlerini geriye doniik olarak degerlendirdik.

Ventafridda ve ark.'? 1219 kanserli hastada, Karsli
ve ark."¥ 133 kanserli hastada ve Orhan ve ark.!"!
475 kanserli hastada yaptiklari benzer ¢aligmalarda
yas ortalamalarini sirastyla 57.5+8.4, 57+15.8 ve
55.9+15.4 oldugunu bildirmiglerdir. Caligmamiz-
daki hastalarin yas ortalamast ise 58.3+15.6 bulun-
du. Calismamizdaki hastalarin yas ortalamasi, farkls
tilke ve bolgelerde yapilmis diger calismalardaki yas
ortalamast ile benzerlik gostermektedir.

Ventafridda ve ark.,"” Orhan ve ark.!"! ve Karsli ve
ark.’nin" kanserli hastalarda yaptiklari benzer ¢a-
lismalarda hastalarin erkek/kadin oranlarini sirastyla
%62/%38, %62.5/%37.5 ve %60.2/%39.8 olarak
bildirmiglerdir. Calismamizda da hastalarin ¢ogun-
lugunu erkekler olusturdu. Caligmamizdaki hastala-
rin erkek/kadin orani %61.8/%38.2 bulunmustur.

Ventafridda ve ark.'? yaptiklari ¢alismadaki olgula-
rin %23.3 (286 hasta) oranla akciger kanseri birinci
sirada, %19.6 (241 hasta) oranla ikinci sirada bas-
boyun kanserleri, %16.7 (206 hasta) oranla {i¢tincii
sirada meme kanseri ve %10.0 (122 hasta) oranla
dordiincii sirada kolon-rektum kanserinin yer aldi-
gini1 bildirmislerdir.
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Orhan ve ark." yapuklari ¢alismadaki olgularin
%19.36 (92 hasta) oranla akciger kanseri birinci
sirada, %10.0 (48 hasta) oranla ikinci sirada ute-
rus-serviks-over kanserleri, %9.05 (43 hasta) oranla
ticlincii sirada kolon kanseri ve 9%0.84 (42 hasta)
oranla dérdiincii sirada mide kanserinin yer aldigin
bildirmislerdir.

Calismamizda yapilan istatistiksel degerlendirme so-
nucunda hastalarin tanilara gore dagilimina bakildi-
ginda, olgularin %21.1 (310 hasta) oranla birinci si-
rada akciger kanseri, %10.7 (157 hasta) oranla ikinci
sirada mide kanseri, %8.9 (130 hasta) oranla {iglincii
sirada pankreas kanseri ve %7.9 (10 hasta) oranla
prostat kanseri dordiincii sirada yer almakeadir.

Diinyada en sik goriilen kanser tiirii akciger kanse-
ridir." Calismamizda birinci sirada yer alan kanser
tirii akciger kanseri olmustur. Bu sonug diger calis-
malarin sonucu ile benzerlik gostermektedir.

Hastalarin basamak tedavisine gore dagilimi, Zech
ve ark.™ 2117 kanserli hastanin geriye doniik de-
gerlendirilmesinde, birinci basamakta %11.1, ikinci
basamakta %31.1 ve ticiincii basamakta tedavi edi-
len hasta oran1 %49 oldugunu bildirmiglerdir.

Orhan ve ark." kanserli hastanin basamak tedavi-
sine gore dagilimi, birinci basamakta %11.7, ikinci
basamakta %73.79 ve li¢iincti basamakta tedavi edi-
len hasta orani %14.42 oldugunu bildirmislerdir.

Calismamizda olgularin; %5.2 (77 hasta) oranin-
da birinci basamakta, %57.6 (844 hasta) oraninda
ikinci basamakta ve %22.8 (334 hasta) oraninda
ticlincii basamakta tedavi edildi.

Calisgmamizda ikinci basamakta tedavi edilen has-
ta orani yliksek bulunmustur. Bu basamakta tedavi
edilen hasta orani Orhan ve ark.!'" %73.9 bildi-
rilmistir ve galigmamizla benzerlik gostermektedir.
Zech ve ark.™ %31 oranlarina gore calismamizin
oranlart ayni basamakta daha yiiksek bulunmustur.

Calismamizda tigiincti basamakta tedavi edilen has-
ta sayist orani %22.8 bulunmustur. Bu basamakta
tedavi edilen hasta orani Orhan ve ark."! %14.42
bildirilmistir ve ¢alismamiza en yakin degerleri gos-
termektedir. Diger ¢alismada ti¢lincii basamakta te-
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davi edilen hasta orani Zech ve ark.!" %49 olarak
bildirilmistir. Bu deger calismamizdaki ayni basa-
makta tedavi edilen hasta oranlar1 bu ¢alismaya gore
daha diisitk bulunmugtur.

Diger caligmalarla karsilagtirilan ikinci ve t¢lincii
basamaktaki bu farkli oranlarin olast nedeni ikin-
ci basamakrtaki hastalarimiz i¢in zayif opioidlerin
miimkiin olan maksimum dozunun kullanilmasi
olabilir. Klinik uygulamamizda, kodein zayif opio-
id olarak kullanilmistur. Kodein siklikla diger ilac-
larla kombinasyon halinde kullanilir. Klinigimizde,
eczanelerde kase formunda hazirlanmasi i¢in para-
setamol, kafein ve kodein kombine edilerek recete
edilmektedir. Hastanin ihtiyacina gore belirli saat
araliklarla hastalara kullandirilmaktadir. Kafein bir
psikostimulandir ve kodeinin mideden emilimini
artirarak analjezik etkinligini artirmakta ve ayrica
opioid analjezisine bagli sedasyonu azaltmak i¢in
adjuvan analjezik olarak kullanilir."® Kodein-ka-
fein-parasetamol kombinasyonu, bireysel ihtiyaca
gore ilaglarin maksimum doza kadar kullanma fir-
sat1 saglad.

Karsli ve ark.!'3

yaptiklari ¢alismada analjezik basa-
mak tedavisiyle yeterli agri kontrolii saglanamayan
%23.3 oranindaki olguya invaziv tedavi yontemleri
uygulamis; sonucunda yeterli agr1 tedavisi saglanan

olgu oranini %20.3 olarak bildirmislerdir.

Calismamizda hastalarin %85.5’inde analjezik basa-
mak tedavisine gore tedavi edilmistir. Basamak teda-
visiyle yeterli agri kontrolii saglanamayan %14.5 ora-
nindaki olguya MIVAG yontemleri uygulanmistir.

Analjezi basamak tedavisi agri kontroliinde bagarisiz
oldugunda ya da asir1 yan etkilere neden oldugun-
da hasta, diger agr1 giderici tekniklerin degerlendi-
rilmesi i¢in uygun Algoloji uzmanina ya da saglik
merkezine sevk edilmelidir.!"”

Tiim kalici bloklardan 6nce hastaya iki veya ti¢ kez
gecici blok uygulanmali ve sonucun degerlendiril-

mesine gore kalici bloga karar verilmelidir.®'®

Karsli ve ark."? yapuklari caligma sonucunda, kul-
landiklart MIVAG yoéntemleri ¢olyak/splanknik
blok %1.5 (iki hasta), impar ganglion blogu %2.3
(ig hasta), stellat blogu %0.8 (bir hasta), epidural
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port kateter takilmast %10.5 (14 hasta), spinal port
kateter takilmasi %1.5 (iki hasta), brakial pleksus
blogu %2.3 (ii¢ hasta) ve interkostal blok %4.5 (alt
hasta) olarak bildirmislerdir.

Klinigimizde vertebra metastazi olmayan, primer
tanusina eslik eden radikulopatisi ve diskojenik ag-
rist olan hastalara kaudal epidural diferansiyel blok
uygulanmugtir. Calisgmamizda olgularin %1.1 (16
hasta) oraninda kaudal epidural diferansiyel blok
uygulanmugtir.

Klinigimizde kalict bloklar ve kalici epidural port
kateter takilmadan 6nce gecici epidural kateter ta-
kilarak hastanin bu islemden fayda gériip gérmedigi
kontrol edilmektedir. Calismamizda olgularin %4.8
(70 hasta) oraninda gegici epidural kateter uygulan-
mustir. Bu oranin fazla olmasinin en biiyitk nedeni
hastanin bir sonraki MIVAG uygulamasini kabul

etmemesidir.

Calismamizda olgularin %6.3 (93 hasta) oraninda
gecici epidural kateter sonrast kalici epidural port
kateter takilmustir.

Pankreas, mide, duodenum, proksimal ince bagir-
sak, karaciger ve safra yollari gibi tist abdominal yer-
lesimli organlardan kéken alan malign tiimorler ve
bast yapan lenfadenopatiler ilag tedavisine ya da rad-
yoterapiye yanit vermeyen siddetli karin agrisina ne-
den olabilir. Yiiksek dozda analjezik almak zorunda
olan, cerrahi tedavi sanst olmayan hastalarda ¢olyak
pleksusu blogu iyi bir alternatiftir. Bu grup hasta-
larda kullanilan yiiksek doz opioidlerin yan etkileri-
nin fazla olmast ¢6lyak pleksusu blogunun énemini
artirmaktadir.™ Calisgmamizda olgularin %1.2 (17
hasta) oraninda ¢olyak pleksus blogu uygulanmistir.

Calismamizda elde ettigimiz sonuglar Karsli ve ark.
131 yapuklart calismayla ¢olyak blok uygulamast ve
epidural port kateter takilmasi degerleri agisindan

benzerlik gostermektedir.

Calismamizda impar ganglion blogu, splanknik
blok, superior hipogastrik blok ve somatik yapilarin
sempatik blogu sirastyla %0.1, %0.1, %0.1 ve %0.3

bulunmustur.

Diger bloklar arasinda stellat ganglion blogu, hipo-
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fiz ablasyonu, trigeminal sinir blogu, femoral-siyatik
blok ve interkostal bloklar yer almakrtadir.

Tedavi prensiplerinde meydana gelen degisiklikler
kanser agrilarinin yénetiminde zorluklar olustur-
makla birlikte opioid tedavisine nonopioid analje-
ziklerin eklenmesi kanser hastalarinin yagsam kalite-
sinin iyilestirilmesine 6nemli katkilar saglamaktadir.
Kanser agrisinda tedavide kullanilacak olan ilagla-
rin tek baglarina veya kombine olarak secimi agri-
nin niteligine, siddetine ve diger karakteristiklerine
baglidir. Asetaminofen, aspirin ve NSAII’leri igeren
nonopioid analjezikler kanser agrisinin her asama-
sinda faydali analjeziklerdir. Naproksen, diklofenak,
indometasin kanser agrisinin dindirilmesinde yiik-
sek oranda etkilidir ve nispeten iyi tolere edilmek-
tedir. Ayni zamanda NSAIl'lerin kanser agrisinin
baslangi¢ tedavisinde ilk secenek ilaglar olarak diisii-
niilmesi gerekmektedir. Ozellikle serdz membranlar,
periost, eklem, kas fasiasi gibi serbest sinir uglar1 bu-
lunduran dokularin stimulasyonuna bagli kanser ag-
rilarinin nonopioidlerle kolaylikla tamamen kontrol
edilebilir. Kanser agrisi tedavisinde nonopiodler, za-
yif opioidler ve kuvvetli opioidler kullanilmaktadir.
Stirekli opioid tedavisi kanser agrilarinda tedavinin
temelini olusturmaktadir.!20-2%)

Krajnik ve ark.,?” tiimér infiltrasyonuna bagli kuta-
no6z agri, malign ve beningn cilt tilseri, siddetli oral
mukozit, diz artrozu ciddi tenesmoid agrili hasta-
larda topikal opioid tedavisiyle yedi-sekiz saat siiren
agri tedavisi saglamiglardir. Ancak, kuvvetli opio-
idlerin kullanimu ile ilgili yeterli bilgi sahibi olun-
mamast, doktor ile hasta arasinda iletisimin yeterli
olmamasi, bagimlilik yapici 6zelliklerinden kaynak-
lanan korku, zor temin edilebilmesi, yan etkileri gibi
nedenlerden dolay: bu ilaglardan yeteri kadar yarar-
lanilamamaktadir.””-*® Bu nedenler, kanser agrisinin
kontroliinde basariy: engelleyebilmektedir.

Karsli ve ark."® yapuklari ¢alismada, olgulara uygu-
ladiklar1 nonopioidler %78.9, zayif opioidler %52.6
ve kuvvetli opioid kullanimi %51.1 oldugu belirtil-
mistir.

Calismamizda non-opioidlerin kullanilip opiodle-
rin kullanilmadigy dikkate alinarak non-opioid kul-
lanimi degerlendirildiginde %5.9 (87 hasta), Non-
opioid ve zayif opioidlerin birlikte kullanim orani
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%62.6 (918 hasta), Non-opioididler ve kuvvetli
opioidleri birlikte kullanildig1 ve/veya zayif opioid-
lerin kullanim orani %31.5 (462 hasta) bulundu.

Calismamizda non-opioid kullanim orani Karsli ve
ark."¥ yapuklari calismaya gore diisitk bulundu. Ca-
lismamizdaki hastalarin %100’tinde non-opioid kul-
lanilmis olup, sadece non-opioid kullanilarak tedavi
edilen hastalari non-opioid kullanim orani olarak be-
lirceik. Zayif opioid kullanim orani Karsli ve ark.!™
yapuklart calismayla benzerlik gostermektedir. Kuv-
vetli opioid kullanim orani Karsli ve ark.!" yaptiklari
calismaya gore daha diisiik bulundu. Calismamizda
kullanilan opioidlerin tiiketim miktarinin degerlen-
dirilmeye alinmamasi eksiklik sayilabilir.

Nonopioidlere bagli olarak gastrointestinal sistem
irritasyonu, kanama diyatezi, renal ve hepatik yet-
mezlik, bazen de hipersensitivite reaksiyonlari, opi-
oid ajanlara kargi bulant-kusma, kabizlik, kasint,
idrar retansiyonu, sedasyon ve solunum depresyonu

gibi yan etkiler goriilebilir.

Zech ve ark.!™ yapuiklari ¢alismada opioid kullani-
mina bagli olarak gelisen yan etki olarak en sik bu-
lant1 %23 ve kabizlik %23 olarak belirtilmistir.

Ventafridda ve ark.!'” yapuiklari ¢alismada zayif opi-
oid kullanimina bagli gelisen yan etki olarak en sik
bulanti-kusma %19, kabizlik %28, sedasyon %28
ve kasinti %8 olarak belirtilmistir. Kuvvetli opioid
kullanimina bagli gelisen yan etkiler en sik bulanti-
kusma %23, kabizlik %36, sedasyon %46 ve kasintt
%38 olarak belirtilmistir.

Orhan ve ark."! yaptiklart ¢alismada, opioid kul-
lanimina bagli olarak gelisen yan etki olarak en sik
bulant1 ve kusma %5.26, sedasyon %5.26, kabizlik
%4.8, idrar retansiyonu %0.82 ve tolerans %0.21
olarak belirtilmistir.

Calismamiza alinan 1467 olgunun 1380’inde opio-
id kullanilmigtir. Bu hastalarin opioid kullanimina
bagli olarak gelisen en sik yan etki olarak en sik ka-
bizlik %12.9 (178 hasta), bulant1 ve kusma %12.5
(173 hasta), kasint1 %4.4 (61 hasta), idrar retansi-
yonu %0.9 (12 hasta), sedasyon %0.6 (sekiz hasta)
ve solunum depresyonu %0.2 (ii¢ hasta) olarak bu-
lunmugtur.
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Calismamizin opioid kullanimina bagli gelisen yan
etkileri dagilim: Orhan ve ark.nin™ sonuglariyla
benzerlik gdstermekte olup, Zech ve ark.) ile Ven-
tafridda ve ark.nin? caligmasindaki yan etkilerin
orant bizim ¢alismamiza gore daha yiiksek bulun-
mustur. Bu sonug agr tedavisinin beklenen yan et-
kilerine karst alinan 6nlemler ile agiklanabilir. Yan
etkilerin goriilme oranlarinin az olmasinin sebeple-
rinden biri de hastalarimizin ¢ogunlugunda opioid
olarak kodein kullanilmis olmasidir. Opioid iliskili
yan etkiler kodein kullananlarda daha diisitk oran-
dadir. Hastalarin birgogu ayaktan tedavi edilmisti.
Belki de yan etkileri bize bildirmediler veya hasta ve
hasta yakinlarini opioid yan etkilerine karst yeterin-
ce bilinglendiremedik.

Kanser ve kanser dist kronik agrilarin tedavisinde
onemli yere sahip olan adjuvan analjezikler; ilk ba-
samaktan itibaren basamak tedavisinin her ii¢ basa-
maginda yer alirlar.?¥ Noropatik agri, kanserli has-
talarin {igte birinden fazlasinda gelisir. Lucas ve ark.
811095 kanserli hastada yaptiklari ¢alismada, hasta-
larin %40’1nda somatik ve visseral agrilarina ek ola-
rak néropatik agrinin eslik ettigini bildirmislerdir.
Kanser hastalarinin opioidlere vanit vermeyen no-
ropatik agrilarinda adjuvan analjezik olarak ilk sece-
nek antidepresanlar olmaktadir.” Antidepresanlar
giiniimiizde de kanser ve kanser dist nedenlere bagl
kronik agr1 tedavisinde en sik tercih edilen adjuvan

ilaglar olma 6zelligini korumakrtadir.3

Kanser agrisinda adjuvan ilag olarak antidepresan
kullanim oranlarint Zech ve ark.™ %15, Ventafrid-
da ve ark."” 9%26.5, Orhan ve ark.l'"! %81.97 ve
Karsli ve ark.!"¥ 9%62.4 olarak bildirmislerdir.

Caligmamizda antidepresan kullanim orani %61.0
olarak bulunmugtur. Calismamizda antidepresan
kullanim orani Karsli ve ark.!'?
zerlik gostermektedir. Caligmamizda antidepresan
kullanim orant Orhan ve ark.!"" calismasindan daha
disiik bulundu. Calismamizda antidepresan kul-

lanim orant Zech ve ark.™ ve Ventafridda ve ark.
[12]

caligmasiyla ben-

yaptiklart ¢aligmaya gore daha yiiksek bulundu.
Bunun nedeni antidepresanlarin kanserli hastalarda
agr1 tedavisindeki yeri ve 6neminin artmasidir.

Kanser agrisinda; 6zellikle tiimér dokusunun sinir ve
yumsak dokuya infiltrasyonuna, kemik metastazina
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bagli agrilar, primer veya sekonder metastatik tiimor-
lerin neden oldugu serebral 6deme bagli agrilar ile
spinal kord basist ve lenfédem varliginda kortikoste-
roidler ilk tercih edilecek adjuvan analjeziklerdir.""3?

Kanser agrisinda adjuvan olarak kortikosteroid kul-
lanim oranini, Zech ve ark."™ %13 ve Ventafridda
ve ark.!"? %37.6 olarak belirtmislerdir.

Calismamizda kortikosteroid kullanim orani deger-
lendirildiginde; kortikosteroid kullanim orani %7.1
olarak bulunmustur.

Calismamizdaki kortikosteroidlerin kullanim orani
Zech ve ark.!™ ve Ventafridda ve ark."? yapuiklar
calismadaki sonuglara gére daha disiik bulundu.

Eger TAD’ler noropatik kanser agrisinda tek basina
etkili olmazsa bagka bir néropatik agr1 medikasyonu,
ornegin bir antikonviilzan tedaviye eklenmelidir.!""

Kanser agrisinda adjuvan olarak antikonviilzan kul-
lanimi Zech ve ark."™ %13, Ventafridda ve ark.!"?
%2.8, Orhan ve ark.'!! %43.5 ve Karsh ve ark.!'?
%25.5 olarak bildirmiglerdir.

Calismamizda antikonviilzan kullanim orani deger-
lendirildiginde; antikonviilzan kullanim orani %4.0
olarak bulunmustur. Calisgmamizdaki antikonviil-
zan kullanim orani Ventafridda ve ark."? calisma-
sindaki antikonviilzan kullanim oraniyla benzerdir,
diger calismalara gore antikonviilzan kullanim orant
daha diisiik bulunmustur.

Noroleptikler, néropatik agri gibi kronik agrilar-
da veya analjeziklerle deliryum goriildiigiinde kul-
lanilmaktadirlar. Kanser hastalarinda agri siddeti
ve opioid analjezik tiiketimini azaltirken; kognitif
fonksiyonlari iyilestirir ve anksiyeteyi azalur. Bu
ozellikleriyle kanserli hastalarda tercih edilebilir.3>3%

Ventafridda ve ark. yapuklari ¢alismada, néroleptik
veya benzodiazepin kullanim oranint %66.1 olarak
bildirmiglerdir.!'”

Calismamizda néroleptik ve benzodiazepin kullani-
mu ayrt ayrt olarak degerlendirilmistir. Noroleptik
kullanim oranint %4.0, benzodiazepin kullanim
oranini %1.6 olarak bulunmustur.

OCAK - JANUARY 2015



Agrili kanser hastalarinin tedavisinde analjezik basamak tedavisinin yeri

Lokal anesteziklerin sistemik uygulamasinin analje-
zi sagladigt 1930 yilindan beri bilinmektedir. Agr,
uzun siireli kontrol altina alinsa da devaminda lokal
anestezik inftizyonu gerekebilir; rahatlama genellik-
le gegicidir. Sadece intravenoz lidokain infiizyonuna
yanit veren nadir inatgt néropatik kanser agrili has-
talarda, uzun stireli subkutan verilmesinin uzun sii-
reli analjezi saglayacag bildirilmistir. Kullanim yeri
antidepresan ve antikonviilzanlardan sonra gelmek-
tedir. Buna ragmen, kanser agrisinda pek kanit yok-
tur. EMLA - Eutectic Mixture of Local Anesthetics
(prilokain ve lidokain karisimi) néropatik agr1 teda-

visinde genis alanlara uygulanabilir; degisik dozlar
denenebilir. 537

Calismamizda LA’lar topikal veya epidural kateter-
den uygulanmisur. LA olarak en sik bupivakain kul-
lanilmistir. Calismamizda LA kullanim orant %12.3
olarak bulunmustur.

Calismamizda klinik deneyimlere dayanarak kanser-
li hastalarda LA kaudal epidural differansiyel blokta,
epidural kateter takilan olgularda opioidlerle birlikte
ve topikal olarak kullanilmistir. Calismamiza benzer
bir litaretiir bilgisine rastlamadik. Calismamizin so-
nucunda, kanser agrisi olan hastalarda adjuvan ilag
olarak LA’lar topikal ve epidural uygulanmast agr
tedavisinde etkili oldugu kanisindayiz.

Bifosfonatlar osteoklastik aktiviteyi inhibe eden
inorganik pirofosfat analoglaridir. Kemik metastaz-
larinin tedavisi ve komplikasyonlarin proflaksisin-
de degerlidir. Bisfosfonatlar kemik metastazlarinin
tedavisinde izlenecek yolda degisiklik yapmiglardir.
Maligniteye bagli hiperkalsemi tedavisinde, yaygin
iskelet metastazt morbiditesinin, kemik agrisinin,
kirtklar ve radyoterapi ihtiyacinin azalulmasinda
giiclii ve etkilidirler.%®

Elomaa ve ark.’” oral klodronat ile yaptiklart bir
calismada meme kanseri olup osteolitik metastaza
sahip 34 hastada uzun siireli oral klodronat tedavisi
ile kirik riskinde, kemik agrisinda ve hiperkalsemide

azalma oldugunu bildirmiglerdir.

Conte ve ark.” 6zellikle pamidronat alan hastalar-
da kemik agrisindaki belirgin azalma kadar kemik-
teki hastaligin progresyon zamaninda da bir gecik-
me oldugunu saptamislardir.
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Calismamizda bifosfonat kullanim orani degerlendi-
rildiginde; %1.2 oraninda bifosfonat kullanilmugtir.
Kemik metastazi hastalarimizda bifosfonat kullanimi
olmasina ragmen bifosfonatin kullanimi sinirli olmus-
tur. Neden olarak bifosfonatin Algoloji Bilim Dalt ta-
rafindan recete edilememesi gosterilebilir. Bifosfonat
tarafimizca recete edilebilseydi, kemik metastazinin
daha ¢ok rastlandigr meme, prostat, akciger, bobrek
ve multipl myelomlu hastalarda kullanilabilecekti ve
boylece adjuvan ilag olarak kullanimi artacakr.

Viicutta endojen olarakta bulunan kalsitonin, kemik
dokudan kalsiyumun mobilize olmasini azalur. Kal-
sitonin kemik metastazindan kaynaklanan agrinin
da dahil oldugu palyatif bakim tinitelerinde ve agriy-

r. [41,42]

la ilgili pek ¢cok endikasyonda kullanilmaktad:

Calismamizda kalsitonin kullanim orani degerlendi-
rildiginde; %2.8 oraninda kalsitonin kullanilmistr.
Kalsitonin, osteolitik kemik metastazi olan hastalar-
da agri tedavisine eklenmesi gerektigi kansindayiz.

Sonug olarak agrili kanser hastalarinin agrisinin sid-
detli olmasy; hastada agr1 tedavisini zorlastirmakta-
dir. Analjezik basamak tedavisiyle tedavi edilemeyen
hastalar, minimal invaziv analjezik girisim yontem-
leriyle tedavi edilmektedir. Agr1 tedavisinde basari-
ya ulagmak, olgularin multidisipliner tibbi uzman
kadrosu ile degerlendirilmeleri ve bu ekibin hazirla-
yacag! tedavi planlamasi ile olasidir. Boylece hicbir
kanser hastasinin kontrol altina alinamayan agr ile
yasamayacag! kanisindayiz.

Agr1 tedavisinde bagsariya ulagmak icin adjuvan ilag-
lara erigmek kolay olmalidir. Adjuvan ilaglarin agr
tedavisi yapan Algoloji hekimleri tarafindan rahatca
recete edilmesi gerektigi kanisindayiz.

Yazar(lar) ya da yaz ile ilgili bildirilen herbangi
bir ilgi ¢akismas: (conflict of interest) yoktur.
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