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OZET

2003-2023 YILLARI ARASINDA AGRI POLIKLiNiGiMiZE BASVURAN
AKUT HERPES ZOSTER NEVRALJISI VE POST HERPETIK NEVRALJI
HASTALARININ MEDIiKAL ANALJEZIiK TEDAVILERININ
RETROSPEKTIF DEGERLENDIRILMESI

Amag: Bu calismanin amaci Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali, Algoloji Bilim Dal1 poliklinigimize
01.01.2003 —31.12. 2023 tarihleri arasinda basvuran Akut Herpetik Nevralji (AHN)
ve Postherpetik Nevralji (PHN) hastalarimizda uyguladigimiz medikal analjezik
tedavilerimizin etkinliginin, 20 yili askin klinik deneyimine dayali olarak
degerlendirilerek bu hasta gruplarinda minimal yan etkili optimal tedavi
protokollerinin belirlenmesidir. Hasta subgruplarinda, ilaglar arasindaki etkinlik
degerlendirilmesi, tek basimna ve kombinasyon seklinde kullanilan ilaglar arasinda
etkinlik degerlendirilmesini hedefledik.

Gerec ve Yontem: Etik kurul onayi ile Karadeniz Teknik Universitesi Tip
Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali, Algoloji Bilim Dali
poliklinigimize 01.01.2003 —31.12. 2023 tarihleri arasinda basvuran Akut Herpes
Nevraljisi (AHN) ve Postherpetik Nevralji (PHN) tanis1 konulan hastanin dosyalari
retrospektif olarak degerlendirildi. Tespit edilen 425 hastanin yas ve cinsiyet
bilgileri, hastaligin lezyon lokalizasyonu, dermatomal dagilimlari, eslik eden
maligniteler, komplikasyonlar ve tedavi segenekleri, kinigimize basvuru sirasindaki
agr1 degerleri ve tedavi sonrasi agri degerleri, kullanilan ilaclar ve bunlarin agri
tizerindeki etkileri kaydedildi.

Bulgular: Calismaya Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali Algoloji Poliklinigine 01.01.2003 —
31.12.2023 tarihleri arasinda bagvuran 425 AHN ve PHN tanis1 almis hasta dabhil
edildi. Hastalarin ¢ogunun néropatik agri semptomlarindan yakindigir goriildii. Bu
agrilarinin tedavilerinin ¢ogunun gabapentinoidlerle (gabapentin, pregabalin) basarili
bir sekilde yapildig1 goriildii. Gerektiginde gabapentinoidlere eklenen zayif opioid
ve NSAIl’lerin de agr1 tedavisinde etkili oldugu goriildii.

Sonug¢: Genel olarak, g¢alismamiz Akut Herpes Zoster ve Post Herpetik
Nevralji agrisinda gabapentin ile pregabalin gibi antikonviilzan gabapentinoidlerle
tedavinin 6zellikle nonsteroid antiinflamatuar ve zayif opioidlerle kombinasyonunun
agr1 yonetiminde etkili oldugunu ortaya koymaktadir. Bu bulgular, literatiirdeki diger
caligmalarla uyumlu olup, tedavi yaklagimlarinin hastanin bireysel 6zelliklerine gore
diizenlenmesinin 6nemini vurgulamaktadir.

Anahtar Kelimeler: Akut Herpes Zoster Nevraljisi, Post Herpetik Nevralji,
Medikal Analjezik Tedavi.
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SUMMARY

RETROSPECTIVE EVALUATION OF MEDICAL ANALGESIC
TREATMENTS APPLIED TO PATIENTS WITH ACUTE HERPES ZOSTER
NEURALGIA AND POSTHERPETIC NEURALGIA REFERRED TO OUR
PAIN CLINIC BETWEEN 2003-2023

Aim: The aim of the study was to investigate the effects of medical
analgesics applied in patients with Acute Herpetic Neuralgia (AHN) and Postherpetic
Neuralgia (PHN) admitted to the outpatient clinic of the Department of
Anesthesiology and Reanimation, Division of Algology, between January 1, 2003,
and December 31, 2023. Based on over 20 years of clinical experience, we assessed
the effectiveness of our treatments and aimed to determine optimal treatment
strategies with minimal side effects. By evaluating treatment protocols in different
patient subgroups, we sought to compare the efficacy of individual drugs as well as
their combinations.

Methods and Materials: With the approval of the ethics committee, the files
of patients diagnosed with Acute Herpetic Neuralgia (AHN) and Postherpetic
Neuralgia (PHN) admitted to our outpatient clinic of Karadeniz Technical University
Faculty of Medicine, Department of Anesthesiology and Reanimation, Division of
Algology between 01.01.2003 and 31.12.2023 were retrospectively evaluated. Age
and gender information, lesion localization, dermatomal distribution, accompanying
malignancies, complications and treatment options, pain values at presentation to our
clinic and pain values after treatment, medications used and their effects on pain
were recorded in 425 patients.

Results: The study included 425 patients diagnosed with Acute Herpetic
Neuralgia (AHN) and Postherpetic Neuralgia (PHN) who were admitted to the
Algology Outpatient Clinic of the Department of Anesthesiology and Reanimation,
Karadeniz Technical University Faculty of Medicine between 01.01.2003 and
31.12.2023. Most patients presented with neuropathic pain symptoms. These
symptoms were predominantly managed successfully with gabapentinoids
(gabapentin, pregabalin). Additionally, weak opioids and NSAIDs, when added to
gabapentinoids as needed, were also found to be effective in pain management.

Conclusions: In general, our study demonstrates that treatment with
anticonvulsant gabapentinoids such as gabapentin and pregabalin, especially in
combination with nonsteroidal anti-inflammatory drugs and weak opioids, is
effective in the management of pain in Acute Herpes Zoster neuralgia and
Postherpetic Neuralgia. These findings are consistent with other studies in the
literature and emphasize the importance of tailoring treatment approaches according
to the individual characteristics of the patient.

Key Words: Acute Herpes Zoster Neuralgia, Post Herpetic Neuralgia,
Medical Analgesic Treatment.
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1. GIRIS VE AMAC

Agr1, hem diinya genelinde hem de iilkemizde giderek yayginlasan bir saglik
sorunudur. Uzmanlar, ortalama yasam siiresinin uzamastyla birlikte agr1 probleminin
daha da artacagini dngérmektedirler. Agr1 semptomlar1 baslangi¢ siiresine gore akut
ve kronik agr1 olmak iizere iki kategoride siniflandirilirken, olusum mekanizmasina
gdre nosiseptif ve noropatik agri olarak iki ana gruba ayrilmaktadir (1).

Periferik veya santral sinir sisteminin bir lezyonu sonucu ortaya ¢ikan agri
noropatik agr1 olarak adlandirilmaktadir. Noropatik agri, popiilasyonun yaklasik
olarak %18’ini etkileyen ciddi ve sik goriilen bir agridir. Toplumda sik gdriilmesine
ragmen noropatik agri tanis1 siklikla atlanabilmektedir. Noropatik agrili hastalar:
degerlendirirken sinir sisteminin her diizeyindeki herhangi bir patolojinin agr1 nedeni
olabilecegi unutulmayip duyusal sistem, motor sistem ve otonomik sistem tiimiiyle
degerlendirilmelidir (1).

Herpes zoster veya zona, insan herpes virlisii 3 (HHV 3) olarak da bilinen
sugigegi-varisella zoster viriisii (VZV) ile ortaya cikar. Duyusal gangliyonlardaki
latent sucicegi enfeksiyonunun reaktivasyonundan kaynaklanir. Hastali§in klinik
formu, genellikle sinirli dermatomal dagilimla ortaya ¢ikan, agrili, tek tarafli
vezikiiler bir eriipsiyon ile karakterizedir (2).

Caligmalar, herpes zoster'in klasik olarak ¢ogunlukla 50 yasindan biiytlik
yetigkinleri etkiledigini gostermistir. Herpes zoster hastalarinda PHN insidansinin
%9-34 oldugu tahmin edilmektedir (3).

Herpes zoster infeksiyonu ¢ok agrili olabileceginden, yeterli agr1 kontrolii
onemlidir. Antiviral tedavinin akut agrinin etkili bir sekilde giderilmesi igin
kullanilan ilaglar/yontemler ile kombinasyonu PHN riskini azaltabilir, ¢iinkii siddetli
akut agr1i PHN i¢in bir risk faktoriidiir. Agr1 derecesine goére agri1 kontrolii i¢in
oneriler olmasina ragmen, herpes zoster hastalarinda akut agr i¢in oral tedavilerle
ilgili az sayida ¢alisma bulunmaktadir (4).

Agr kontroliinde topikal ve sistemik ajanlar kullanilabilir. Topikal ajan
olarak lidokain ve kapsaisin kullanilabilir. Sistemik tedavilerde NSAII, TCA
(Trisiklik antidepresanlar), SNRI’lar (Duloksetin, Venlafaksin), Gabapentinoidler
(Pregabalin, Gabapentin), Opiodler (Morfin, Tramadol, Oksikodon, Fentanil) tercih



edilebilir. Gabapentinoidler, ndropatik agrida opioidlerden daha etkili olmasi
nedeniyle tedavide siklikla birinci basamak ajan olarak kullanilmaktadir. Literatiirde
opioidlerin kullanimini destekleyen kanitlar da bulunmaktadir. Bu hasta gruplarinda
medikal tedaviye ek olarak girisimsel agr1 tedavileri de uygulanabilmektedir. (4).

Bu ¢alisma, iilkemizde ve diinyada yapilmis olan diger herpetik nevralji
analjezisi ¢alismalar ile karsilagtirilarak 20 y1l1 agkin klinik deneyimimizin verilerine
dayanarak, AHN ve PHN tedavisindeki mevcut tedavi protokollerinin
dogrulanmasina ya da giincellenmesine katki saglayabilir. Bunun yaninda kullanilan
ilaclarin bu hasta gruplarinin tedavisindeki yerinin belirlenmesine katki saglayabilir.
Bu sayede tedaviden fayda gorecek hasta profili belirlenebilir ve gereksiz ilag

kullaniminin 6niine gegilerek, lilkemize sosyoekonomik acidan katki saglanabilir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Agr1 ve Noropatik Agr1 Tanimi ve Simiflandirilmasi

Agri, devam eden ya da yaklagmakta olan doku hasarmin bir uyaricisi olarak
hizmet eden hayatta kalma mekanizmasidir. Uluslararast Agri Calisma Birligi
(International Association for the Study of Pain, IASP) tarafindan “viicudun herhangi
bir yerinden baglayan, organik bir nedene bagli olan veya olmayan, kisinin
gecmisteki deneyimleri ile ilgili, sensoryal, emosyonel ve hos olmayan bir duygu”
olarak tanimlanmaktadir. Kronik agri, ndrolojik, psikolojik ve fizyolojik bilesenlerle
birlikte otonom bozukluk belirtilerinin kalict oldugu bir hastalik = stirecidir.
Uluslararast Agr1 Arastirmalart Dernegi (IASP), kronik agriyr "normal iyilesme
siiresini agan agr1" olarak tanimlamaktadir. Farkli yaklagimlar bulunmasina ragmen,
en yaygin kabul géren tanim, tedaviye ragmen 3 aydan uzun siiren agrinin kronik
olarak degerlendirilmesidir. 2011 yilinda Amerika’da yaymlanan Tip enstitiisii
raporuna gore her 3 Amerikalidan biri kronik agri ¢ekmektedir. Bu sayr kalp
hastaligi, kanser ve diabet hastaligindan toplam etkilenen kisi sayisindan daha
fazladir. Avrupa’da kronik agr1 prevalansi %25-30 dur. Ulkemizde eriskinlerde agr1
prevalanst ve agrinin giderilmesi i¢in kisilerin kullandiklar1 yOntemleri arastiran
calisma sayist olduk¢a azdir. Erdine ve arkadaglarinin 2001 yilinda
gergeklestirdikleri aragtirmada, lilkemizde agr1 prevalansinin %63.7 oldugu ortaya
konulmustur (5).

IASP tarafindan tanimlanan ndropatik agri, periferik veya merkezi sinir
sistemindeki baglangic lezyonlar1 veya fonksiyon bozukluklari sonucunda ortaya
cikan bir tiir agridir (6). IASP'nin ndropatik agriya iliskin gilincel tanimu,
somatosensoOryel sistemde meydana gelen bir lezyon veya hastaligin dogrudan
sonucu olarak ortaya ¢ikan agriyr 'ndropatik agri' olarak nitelendirir. Bu tanim,
Neuropathic Pain Special Interest Group (NeuPSIG) tarafindan revize edilmistir.
Diinya Saglik Orgiitii (DSO) ise kronik agriy1 biiyiik bir halk saghig1 sorunu olarak
kabul etmektedir. Kronik agrisi1 olan hastalarin yaklasik beste biri kronik ndropatik
agridan muzdariptir. Kronik ndropatik agrinin prevalansi genel popiilasyonun % 6.9-

10’u kadardir (1).






2.1.1. Agrimin Fizyopatolojisi

Viicuda yapilan agrili uyaranlar ya da doku hasar1 periferik sinirlerin
nosiseptdr adi verilen serbest sinir uglar (primerafferent néron) tarafindan algilanir.
Nosiseptorlerin periferik sonlar1 transdiiser olarak davranir ve uyar1 bolgesindeki
mekanik, termal ve kimyasal enerjiyi elektriksel aktiviteye cevirdikten sonra santral
sinir sisteminde dorsal boynuza iletir. Nosiseptorler bulunduklari1 dokulara ve farkl
uyarilara verdikleri yanitlara gore alt gruplara ayrilmaktadirlar. Mekanik ve termal
uyarilara duyarli olan miyelinli A-3 (delta) lifleri ‘ilk agri’ adi1 verilen hizli keskin
agr1 yanmitim1 olusturur. Miyelinsiz C lifleri, gii¢lii mekanik, termal ve/veya kimyasal
uyaricilara duyarhidir ve 'ikinci agri' olarak bilinen gecikmis bir agr1 tepkisini
retirler. Agrili uyarilar1 ileten periferik liflerin hiicre govdeleri, yani agri yolunun
birinci néronlari, arka kok ganglionlarinda bulunur. Bu lifler, buradan spinal korda
girerek substansia gelatinosa'da arka boynuz hiicreleriyle sinaps yapar ve bu hiicreler
ikinci noron olarak adlandirilir. Agr1 yolunun ii¢lincii ndronu ise talamustadir. Arka
boynuzda bulunan projeksiyon ndronlari olusan sinyalleri anterolateral afferent
sistemden st merkezlere iletirler. Arka boynuzdaki nosiseptif sinyallerin
transmisyonunda, eksitatér aminoasitler arasinda yer alan aspartat ve glutamat, N-
Metil-D-aspartat (NMDA) ve 2-Amino-3-Hidroksi-5-Metil-4-izoksozoleproprionik
asit (AMPA) reseptorleri lizerinde etkili olan Substant-P (SP) gibi bir ¢ok madde rol
oynar. (1).

Agrili uyaranin varliginda agri hissinin olusumu igin bir seri elektriksel ve
kimyasal siire¢ yasanmaktadir. Bu siireclerin olusturdugu sonug bilgisi agr1 olarak
algilanmaktadir. Dort asamadan olusan bu siirecin ilki transdiiksiyon’dur.
Transdiiksiyon; nosiseptorlerin zararli uyaran1 nosiseptif sinyallere doniistiirmesi
asamasidir. Ikinci asama olan transmisyon , sinir lifleri boyunca nosiseptif sinyallerin
yaralanma bolgesinden santral sinir sistemine iletilmesidir. Ugiincii asama
modiilasyon; sinaptik bdlgelerde ya da santral sinir sisteminde nosiseptif sinyallerin
arttirllmasi, azaltilmasi veya bolgesel kolaylastirma ya da inhibisyon yoluyla modiile
edilmesidir. Dordiincli asama olan persepsiyon, ilk ii¢ agsamadaki bilgilerin sentez

edilip; sonug bilgisinin kortekste ‘agr1’ olarak algilanmasidir (1).



2.1.2. Agrida Bagisikhik Sisteminin Rolii

Bagisiklik sistemi, viicudu enfeksiyonlara karst koruyan ve doku onarimini
saglayan bir sistemdir. Son arastirmalar, bagisiklik sisteminin agr1 algisin1 dogrudan
etkileyebilecegini ortaya koymustur. Ozellikle, inflamasyon adi verilen bagisiklik
tepkisi, agr1 duyusunu artirabilir. inflamasyon, viicutta doku hasar1 veya enfeksiyon
oldugunda ortaya cikar ve agri hissini tetikleyebilir. Bagisiklik sistemi ayni1 zamanda
agriya bagli olarak ortaya ¢ikabilen inflamasyonun kontroliinde de rol oynar. Immiin
hiicreleri ve molekiilleri, inflamasyonun siddetini ve siiresini diizenleyerek agrinin
azalmasina veya artmasina katkida bulunabilir. Kronik inflamasyon veya immiin
yanitin bozulmasi, uzun siireli agriya neden olabilir ve bu durumda bagisiklik
sisteminin rolii daha da 6nem kazanir. Son zamanlara kadar, fizyolojik ve patolojik
agrimin genellikle periferik ve merkezi sinir sistemindeki duyusal noronlarda
meydana geldigi ve bu duyusal sistemin aktivasyonunun kardiyovaskiiler, solunum,
endokrin, koagiilasyon ve immiin sistem iizerinde ikincil bir etkiye sahip oldugu
diistiniilmistiir. Bununla birlikte, son yillarda yapilan immiinoloji arastirmalari,
immiin sistemin sadece ikincil etkilenmekle kalmayip dogrudan patolojik agrinin
olusum siireclerini tetikledigini ve ruhsal-biligsel disfonksiyonlara yol agtigii one

stirerek bu goriisleri sorgulamistir (7).

2.1.3. Agr1 Duyarhliginin Immiin Regiilasyonu

Nosiseptor noronlar; immun hiicre kaynakl sitokinler, lipitler, proteazlar ve
bliylime faktorleri reseptdrlerini eksprese eder. Aktivasyon sonrast bu reseptdrler
fosforilasyon ve diger mekanizmalar yoluyla zararli uyaranlari anahtar molekiiler
transdiiserleri olan TRPV1 ve TRPAT1’1, ayrica Nav 1.7, Nav 1.8 ve Nav 1.9 dahil
olmak tiizere iyon kanallarinin kap1 6zelliklerini degistiren sinyal néronlarina aracilik
eder ve noronal ateslemenin artmasma neden olur (8). Agrilt uyaran sonrasi sinir
hiicrelerinde yapilan elektron mikroskobik incelemelerde nosiseptdr —sinir
terminallerinin mukozal dokulardaki mast hiicreleri ile yakin iligkisi gosterilmistir.
Aktivasyon lizerine mast hiicreleri agr1 sensitizasyonuna neden olan nosiseptorlere

etki eden sitokinleri (IL-5, TNF-a, IL-6, IL16, SHT, histamin ve NGF) serbest



birakir (9). Mast hiicreleri, aktif inflamasyon sirasinda agriya katkilarinin yani sira
kronik inflamatuar kosullarda da birikip agrinin kroniklesmesine katkida bulunur

(10).

2.2. Noropatik Agr1 Semptomlari

Agr1 deneyimi li¢ boyuttan olusur: duyusal (sensory-discriminative), biligsel
(cognitive-evaluative) ve duygusal (affective-motivational). Agriya verilen duyusal
ve duygusal tepki, kiiltiirel ve toplumsal 6zelliklerle sekillenir. Noropatik agrinin
dogru degerlendirilmesi i¢in genis bir tibbi &ykii, fizik muayene ve karakteristik
semptomlarin incelenmesi gereklidir (1).

Noropatik agri, spontan olarak veya uyari ile tetiklenebilir. Hiperaljezi, agrili
uyaranlara karsi asir1 duyarlilik, allodini ise normalde agriya neden olmayan
uyaranlarin agr1 olusturmasidir. Hiperestezi, normalde agrili olmayan uyaranlara agiri
duyarlilik; hipoestezi ise agrili uyaranlara karsi duyarliligin azalmasidir. Hipopati,
tekrarlayan uyaranlara kars1 agr1 esiginin diismesi ve agr1 cevabinin artmasidir (1)

Uyariya bagli olmayan agrilarda dizestezi (rahatsiz edici anormal duyular) ve
parestezi (acisiz anormal duyular) semptomlar1 olabilir. Hastalar yaygin olarak
yanma, igne batmasi, karincalanma ve uyusukluk hissederler. Agrinin yeri, karakteri,
siddeti, siiresi, arttiran ve azaltan faktorler, uyku ve giinliik aktivitelerle iliskisi
detayli sorgulanmali, duyu ve motor muayeneleri yapilmalidir. Ornegin, diyabetik
veya kemotapiye bagli noropatilerde eldiven-corap tarzinda duyu azalmasi ve refleks
kayb1 gozlemlenebilir (1). Zona sirasi ve sonrasindaki ndropatik agrilarda da

etkilenen dermatom boyunca uyusma, karincalanma, yanma 6n plandadir.

2.3. Agrimin Degerlendirilmesi ve Ol¢iimleri

Agriin subjektif olmasi, degerlendirilmesini zorlagtirir. Gorsel Analog Skala
(VAS), agr siddetini 6lgmek i¢in yaygin olarak kullanilir. VAS, 10 cm'lik bir ¢izgi
iizerinde "agr1 yok"tan "en siddetli agri"ya kadar derecelendirilir ve hastadan
hissettigi agr1 seviyesini isaretlemesi istenir. Bu puan cetvelle Olciilerek 0-10

arasinda degerlendirilir.



Sayisal Agri Derecelendirme Olgegi (NRS), agriyr degerlendirmek icin
kullanilan bir yontemdir. Bu 6lg¢ekte, agr1 0 (hi¢ agr1 yok) ile 10 (en yogun agri)
arasinda bir puanla derecelendirilir. Hastadan kendi agr1 seviyesini en iyi yansitan
saylyl segmesi istenir.

Sozel Agr1 Derecelendirme Olgegi  (VRS), agriy1 sozel ifadelerle
degerlendiren bir dlgektir. Bu dlgekte, "Agr1 yok", "hafif agr", "orta dereceli agr1",
"siddetli agr1", "cok siddetli agri" ve "olabilecek en siddetli agr" gibi ifadeler
kullanilarak agr1 diizeyi O ile 5 arasinda puanlanir. Bu ydntem, hastanin mevcut
subjektif agri diizeyini belirlemede kullanighidir. Ayrica, son 24 saat i¢indeki en
yogun, en hafif veya ortalama agr1 seviyelerinin belirlenmesinde ve agrinin gilinliik
yasam iizerindeki etkisinin derecelendirilmesinde de kullanilabilir. Pediatrik
hastalarda veya konusma bozuklugu olanlarda ya da okur yazarlifi olmayan
hastalarda Wong- Baker /yiizler agr1 dl¢egi tercih edilebilir (11).

Agrinin kisiye Ozgii bir semptom olmasi ve subjektif olmasi nedeniyle
noropatik agriyr da degerlendirmek amaciyla gesitli Olcekler hazirlanmistir. Bu
Olgekler arasinda Michigan Noropati Tarama Aract (MNSI), Noropatik agr1 skalasi
(NPS), noropatik semptomlarin ve isaretlerin Leeds degerlendirilmesi (LANSS),

Kisa form McGill agr1 anketi yer almaktadir.

2.4. Zona Hastahigimin Tanimi ve Komplikasyonlar:

Zona hastaliginda primer enfeksiyon VZV nin (varisella zoster viriisii) neden
oldugu sucicegi hastaligidir. Primer enfeksiyon en bulasici hastaliklardan biridir.
Solunum yoluyla veya vezikiiler dokiintiilere temas ile bulasabilir. Sucicegi gebelikte
plasentay1 gegerek fetal enfeksiyona yol agabilir ve fetliste 6liime kadar gidebilen
ciddi sonuglara yol acabilir. Asilama fetiisiin korunmasini saglar (12).

Primer enfeksiyonun kulugka siiresi 10-21 gilin arasidir. Sugiceginin
bulastiricilig1 kutandz lezyonlar olusturmadan 1-4 giin 6nce baslar, tiim lezyonlar
kuruyana kadar devam eder.

Primer enfeksiyon sonras1 VZV sinir sisteminde latent hale gegebilir. VZV

dorsal kok gangliyonlarinda, kranial sinir gangliyonlarinda, enterik sinir sistemindeki



cesitli otonomik gangliyonlarda ve astrositlerin i¢inde bulunabildigi saptanmistir.
(13)

Latent haldeki VZV’nin sekonder enfeksiyona gegmesinin en sik nedenlerine
bakacak olursak; yaslanma, stres, bagisiklik sistemini baskilayabilen ilaglar,
malignite durumlari, akut ve kronik enfeksiyonlar ve bagisiklik sistemini baskilayan
hastaliklardir (14)

Zona hastaligina sahip olan bireyler genellikle bir veya iki komsu
dermatomda tek tarafli dokiinti gelistirebilirler. En c¢ok torasik dermatomda
gortildigii saptanmistir. Dokiintli genelde agri, kasinti ve uyusma hissiyle birlikte
olabilir. Dokiintli olustuktan sonra bas agrisi, fotofobi ve kiside bitkinlik hissine yol
acabilir. Vezikiiler dokiintii kiimelenmeleri 3 ile 5 giin boyunca devam edebilir
sonrasinda dokiintii giderek kurumaya bagslar. 2 ile 4 hafta arasinda iyilesmesi
beklenmektedir fakat cilt dokusunda kalici skar olusabilir

Olusabilecek baslica komplikasyonlar (12):

e Dissemine Zoster: Immunsupresif bireylerde genellikle birden fazla
dermatom tutulumuna bagl olarak olusabilen tablodur. Merkezi sinir
sisteminde meningoensefalite, akcigerlerde inflamasyona ve karacigerde
hepatite neden olabilir.

e Herpes Zoster Ophthalmicus: Trigeminal sinirin oftalmik dalin1 tutmasi
durumunda akut veya kronik gérme kaybina neden olabilir.

e Postherpetik Nevralji: Normalde 2-4 hafta siirmesi beklenen agrinin 3 ay
veya daha uzun siirmesidir. Yogun agr1 ile gidebilen yaygin bir
komplikasyondur. Allodini (normalde agriya neden olmayan bir uyarana
asir1 duyarlilik) hissinden muzdarip olabilirler. Yillarca sebat edebilir ve
hastanin hayat kalitesini negatif yonde etkiler (12).

e Immiin sistemi baskilanmis c¢ocuklarda, varisella zoster enfeksiyonu
dermatom sinirlarin1 asarak pndmoni, hepatit ve ensefalit gibi ciddi
komplikasyonlara yol agabilir (15,16).

Herpes Zoster semptomlari basladiktan sonra ilk 72 saat igerisinde tedavinin

baslamasi daha etkili goriilmektedir.



2.4.1. Herpes Zoster Viriisii

Agr1, herpes zosterin en belirgin semptomudur ve 50 yas lizerindeki hastalarin
%84'tinde dokiintii dncesi, %89'unda dokiintii ile birlikte goriiliir. Agri, akut (ilk 30
giin), subakut (30-120 giin) ve kronik (120 giinden sonra) olarak siniflandirilir (17).

Herpes zoster kaynakli agrinin iki ana mekanizmasit duyarlilik artis1 ve
deafferentasyondur. Periferik duyarlilik artisi, nosiseptorlerin hasar sonrasi siirekli
sinyal iletimi ve asir1 uyarilabilirlik gostermesiyle olusur. Merkezi duyarlilik artist
ise nosiseptdrlerin uzayan sinyal iletimi sonucu merkezi noronlarin algilama alaninin
genislemesiyle meydana gelir ve bu durum allodini ile hiperaljeziye yol acar.
Sinirlerin tahrip olmasi, merkezi noronlarda siirekli agri lireten spontan aktiviteye
neden olabilir. Akut herpes zoster agris1 genellikle dokiintiiler iyilestikten sonra da
devam eder. Agrinin siiresi hastanin yasina baglidir ve yaslilarda daha uzun siire

devam edebilir

2.4.2. Post Herpetik Nevralji

Postherpetik nevralji, herpes zoster sonrasi hasarli bolgede ortaya c¢ikan ve
allodini, hiperaljezi, yanma, uyusma, karincalanma gibi belirtilerle kendini gosteren
direngli néropatik agridir. Bu agri, lezyonlarin kabuklanmasindan sonra uzun siire
devam ederse tani konulur. Zona gegiren hastalarin %9-14"nde, genellikle torasik,
servikal ve oftalmik dermatomlarda persistan veya aralikli yanici, batici, elektrik
carpar tarzinda agr1 goriiliir. PHN, herpes zosterin en yaygin komplikasyonudur ve
yasam kalitesini diisiiriir ve sosyal izolasyon gibi psikolojik sorunlara yol acar (17).

Postherpetik nevralji (PHN) igin {i¢ temel tedavi yaklasimi bulunmaktadir.
Ilk olarak, herpes zoster (HZ) gecirme riski tasiyan bireyleri belirleyip as1
uygulamay1 igeren onleyici tedbirler one ¢ikmaktadir. ikinci olarak, akut HZ
enfeksiyonunun erken tani ve tedavisi, PHN gelisme riskini azaltmada Onemlidir.
Ucgiincii yaklasim ise, PHN semptomlarin1 multimodal ilag rejimleri ve miidahaleci
prosediirlerle yonetmeyi hedefler. Bu yontemlerin etkinligi konusunda elde edilen
veriler karisiktir, ancak siirekli olarak gelismektedir ve baz1 yaklagimlar

digerlerinden daha basarili goriinmektedir. Onleme, PHN'nin tedaviye direncli
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olabilecegi ve birgok hastanin multimodal tedaviye ragmen semptom siddetinde
sadece gecici ya da miitevazi bir azalma saglayabildigi i¢in genis bir sekilde

savunulmaktadir. (18)

2.5. Noropatik Agr Tedavisi

Noropatik agrinin ¢ok cesitli klinik tablolarla karsimiza ¢ikmasi ve farkl
klinik bulgularda farkli mekanizmalarin rol oynamasi; mekanizmaya yonelik tedavi
kavramina yol agmistir. Noropatik agrinin varliginda es zamanli olarak nosiseptif
agr1 olmayacagi anlamina gelmez. Ornegin DM’lu bir hastanin ayak iilseri nedeniyle
nosiseptif agris1 ve ayn1 zamanda diabetik néropatiye bagli ndropatik agrisi olabilir.
Dolayis1 ile ndropatik agri1 tedavisi; oncelikle ayrintili bir tibbi O0ykii ve detayl
muayene sonrasinda bireysellestirilmis yaklagimlarla olmalidir. Tedavi planlanirken
hastalarin yiiksek beklentileri nedeniyle olusabilecek olasi hayal kirikliklarini
onlemek i¢in tedavi secenekleri hasta ile agik¢a konusulmalidir. {laglar néropatik agri
semptomlarini %30-50 arasinda azaltabilir ancak ne yazik ki agrinin tamamen
geemesi her zaman miimkiin olmayabilir. Bu nedenle gercekgi tedavi hedefleri

belirlenmeli ve bu hedeflere gore tedavinin bir sonraki asamasi planlanmalidir (19).

2.5.1. Nonfarmakolojik Tedaviler

Nonfarmakolojik tedaviler, ila¢ kullanim1 disindaki yontemlerle hastaliklarin
tedavisini veya semptomlarin hafifletilmesini amaclayan yaklasimlardir. Bu tedaviler
genellikle hastanin yasam kalitesini artirmay1 hedefler ve ilag kullaniminin yan
etkilerini azaltabilir. Ornegin, kronik agri yonetiminde, fizik tedavi, egzersiz
programlari, masaj terapisi, akupunktur ve meditasyon gibi teknikler agriy
azaltmaya yardimci olabilir. Bu tedaviler, agr1 hissini azaltarak hastanin giinliik
aktivitelerini daha rahat bir sekilde yapmasina olanak tanir. Noropatik agrili
hastalarin bircogu tamamlayict ve alternatif tedavi yontemlerine basvurmasina
ragmen yapilan ¢alismalar ila¢ dis1 tedavinin etkilerinin kisitli  oldugunu
gostermektedir. Bu yontemler genellikle farmakolojik tedavi ile birlikte uygulanir.

Farmakolojik olmayan tedaviler arasinda fiziksel egzersiz, fizik tedavi (transkiitan6z
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elektriksel sinir stimiilasyonu, sicak/soguk uygulama v.s.), biligsel davranigsal terapi

ve destekleyici psikoterapi bulunur (20).

2.5.2. Farmakolojik Tedaviler

Noropatik agrimin farmakolojik tedavisinde trisiklik antidepresanlar (TAD)
(amitriptiln v.s.), selektif serotonin ve norepinefrin reuptake inhibitorleri (SSNRI)
(duloksetin, venlafaksin), antikonviilzanlar (gabapentin, pregabalin) ve topikal
lidokain ik segenek olarak kullanilan ilaglardir. Son kilavuzlarda gabapentin ve
pregabalin 6zellikle postherpetik nevralji ve diyabetik noropati tedavisinde ilk tercih
ilag olarak onerilmektedir (1).

Antidepresan Tlaclar: TAD’lar ve SSNRI’lar, hem antidepresan hem de
noropatik agrida analjezik etkileri olan ilaglardir. Agriy1 tedavi etmek igin Onerilen
TAD dozu depresyon tedavisi i¢in onerilen efektif dozdan daha diisiiktiir (19). Ancak
bu durum SSNRI i¢in gecerli degildir. Antidepresan ilaglar analjezik etkilerini
serotonin ve norepinefrinin geri aliniminin presinaptik inhibisyonu ile desendan
nosiseptif inhibe edici yollarin gii¢clendirilmesi iizerinden gosterir. TAD’lar ayrica
voltaj bagimli Na kanallarini bloke eder ve sempatolitik etki gosterir (1).

TAD’lardan en siklikla kullanilmakta olan amitriptilin dozu terapotik
etkilerine ve yan etkilerine bagl olarak titre edilerek verilmelidir. Baslangi¢c dozu 10
ya da 12,5 mg olarak baslanip 3-5 giin i¢inde 10-25 mg yiikseltilebilir. Analjezi i¢in
onerilen maksimum dozu 75 mg / giindiir. (20).

Selektif serotonin ve norepinefrin reuptake inhibitdrleri; duloksetin igin
baslangi¢ dozu her sabah 30 mgdir. Doz artist 7-14 giin i¢inde yapilmalidir.
Baslangicta hedef doz 60 mg/giin olmalidir ve maksimum doz giinde 120 mg
olmalidir.

Antikonviilzanlar: Noronal kalsiyum kanallarina etki ederler. Epilepsi
tedavisinde yaygin olarak kullanilan gabapentin ve pregabalin ndropatik agrida
ortaya ¢ikan noronal hiperekstabiliteyi inhibe eder.

Gabapentin: Santral néronlarda voltaj kapili kalsiyum kanallarinin alfa2—
delta (a2-9) alt iinitesine baglanir ve eksitatdr norotransmitterlerin salinimini inhibe

eder. Diyabetik noropati, postherpetik nevralji, fantom agrisi, periferik ndropatik
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agrilarda etkinligi kanitlanmistir. Tedavi baslangic dozu 8 saat ara ile giinde 3 kez
100 mg olup analjezik etki elde edilene kadar veya sinirlayict yan etki goriilene kadar
doz artis1 yapilabilir. Maksimum doz giinde 3600 mg dir. Maksimum etki terapotik
doza ulasildiktan 2 hafta sonra goriiliir (21).

Pregabalin: Periferal ve santral nosiseptif ndronlarda voltaj kapili kalsiyum
kanallarinin alfa2-delta (02-0) alt iinitesine baglanir ve eksitator nérotransmitterlerin
salmimini azaltir. Tedavi baslangic dozu giinliik 50-150 mg olup iki ya da iice
boliinerek uygulanabilir. Ihtiyag halinde doz titre edilerek 1-2 hafta icinde 600
mg/giin e yiikseltilebilir. Maksimum dozu 600 mg/giin olmakla beraber yiiksek
dozlar her zaman 300 mg/giin dozdan daha etkili olmayabilir. Doz araligimin dar
olmasi ve etkili baslangic dozu nedeniyle pregabalinin analjezik etkisi gabapentine
gore daha kisa siirede baglar.

FDA (Amerikan Gida ve ilag Idaresi) tarafindan postherpetik nevralji ve
diyabetik noropati tedavisi i¢in onaylanan, noropatik agri i¢in 6zel olarak patentli tek
ila¢ pregabalindir. Ama bagimlilik vakalarinin sik¢a goriilmeye baslamasi nedeniyle
iilkemizde yesil recete ile kullanilmaya baglamistir.

Opioidler: Noropatik agrinin tedavisinde opioidlerin yeri tartigmali olmakla
beraber ikinci sira ilaglar arasinda yer alir. Etkisini opioid reseptorii olan mii
reseptoriinii agonist etki ile aktive ederek gosterir Mevcut kanitlar opioidlerin ilk
tercih olarak kullanilmasi i¢in bir Oneriyi desteklememektedir. Etkili doz diisiik
dozdan baslanarak yavas titrasyonla bulunmalidir. Karaciger ve bobrek toksisite riski
disik bir risk olmasimna ragmen uygun laboratuar testleri ile izlenmelidir.
Postherpetik nevralji gibi noropatik agrilarin tedavisinde tramadol, oksikodon,
morfin, fentanil gibi opioidler de etkili olabilmektedir.

Opioidlerin bagimlilik yapict etkisi, suistimale neden olabilmesi, uzun siireli
kullanimda hiperaljeziye neden olabilmesi gibi olumsuz etkileri nedeniyle kanser dis1
agrilarda kullanimi tartismalidir. Opioidler diger ilaglar etkili olmadiginda veya agri
kesici etkisinin daha hizli baslamasi isteniyorsa dikkatli bir sekilde kullanilmalidir.

Tramadol, sentetik bir opioid analjezik ilagtir ve merkezi sinir sistemindeki
opioid reseptorlerine baglanarak agr1 kesici etki gosterir. Kimyasal yapisi itibariyla,
hem opioid reseptorlerine baglanma hem de norepinefrin ve serotonin geri alimini

inhibe etme 6zelliklerine sahiptir. Bu mekanizmalartyla tramadol, agr1 algisini azaltir
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ve noropatik agri tedavisinde de ek ilag olarak kullanilabilir.. Ayn1 zamanda cerrahi
operasyonlar sonrasi ve kanser agrilar1 gibi siddetli agrilarin tedavisinde de
kullanilabilir. Tramadoliin opioid o6zellikleri nedeniyle, bagimlilik ve kotiiye
kullanim potansiyeli bulunmaktadir. Uzun siireli veya yiiksek dozlarda kullanimi,
bagimlilik riskini artirabilir ve tolerans gelisimine yol acabilir. (22)

Tramadol, oral olarak alindiktan sonra yiiksek biyoyararlanima sahiptir.
Tramadoliin plazma proteinlerine baglanma orani diisiiktiir ancak doku dagilimi
yiiksektir. Metabolizmas1  biiyiik  Ol¢iide  karacigerde (CYP2D6 yoluyla)
gerceklesirken, bir kismi da bobrekler yoluyla atilir (22)

Noropatik agri, bel agrisi, osteoartrit gibi ¢esitli orta ve siddetli akut ve kronik
agr1 tiplerinde etkili olan tramadoliin yaygin yan etkileri arasinda bulanti, kusma,
ag1z kurulugu ve sersemlik yer alir. Tramadoliin bagisiklik sistemini uyaran etkileri
oldugu gibi, baz1 aragtirmalar morfinden daha az olmakla birlikte immiinsupresif
etkilerini de gostermistir.

Gobel H. ve ark.in calismasinda postherpetik nevraljisi olan 35 hastaya giinde
600 mg'a kadar oral tramadol veya giinde 100 mg'a kadar klomipramin ve giinde 100
mg levomepromazin ile birlikte veya tek basina verilmis. Tramadol kullanan on hasta
ve klomipramin kullanan 11 hasta 6 haftalik tedavi asamasin1 tamamlamis. Tramadol
grubundaki on hastanin dokuzu ve klomipramin grubundaki 11 hastanin altisi
analjezilerini milkemmel, iyi veya tatmin edici olarak degerlendirmis. Her iki grupta
da yan etki siklig1 benzer bulunmus (23).

Tramadol, diger opioidlerden farkli olarak bagimlilik riskinin daha diisiik
olmasi, solunum depresyonu ve hemodinamik yan etkilerinin az olmasi nedeniyle
gastrointestinal ve renal sorunlari olan hastalar icin NSAll'lere giivenli bir alternatif
olabilir.

Fentanil yamalarinin PHN tedavisinde etkili bir se¢enek olabilecegi bazi
caligmalarla gosterilmektedir. S Mordarski ve ark. yaptigi caligmada fentanil
yamalarinin agr1 siddetini 6nemli Olclide azalttigini ve hastalarin yasam kalitesini
artirdigini ortaya koymustur. Bu ¢alisma, fentanil tedavisinin PHN tedavisinde etkili
bir yontem olarak degerlendirilebilecegine dair 6nemli bulgular sunmaktadir. (24)

Morfin, siddetli ve kronik noéropatik agrinin yonetiminde giiglii bir secenek

olarak degerlendirilmektedir. Johns Hopkins Universitesi'nden yapilan bir ¢aligmada,
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PHN hastalarina morfin uygulanmasi, agrinin 6nemli Olciide azaltilmasimi ve
genellikle iyi tolere edilmesini saglamistir. Bu calismada, postherpetik nevralji
(PHN) tedavisinde morfinin etkinligini arastirilmistir. Toplam 20 PHN hastasi
izerinde yapilan bir incelemede, hastalara kontrollii salinimli oral morfin verilmis ve
tedavi slirecinde agri siddetinde belirgin bir azalma gozlenmistir. Baslangigta
hastalarin ortalama agr1 skoru 9.0 iken, 2 ay sonra bu skor 4.0'a, 6 ay sonunda ise
3.8'e diismiistiir. Morfin tedavisi sirasinda hastalarda agr1 hafiflemesi saglanirken,
kognitif islevlerinde anlaml1 bir bozulma yasanmamastir. (25)

Son yillarda noropatik agri tedavisinde gabapentin  ve morfin
kombinasyonunun etkinligi iizerine yapilan calismalar, bu kombinasyonun tek basina
kullanilan ilaglara gore daha etkili oldugunu gostermistir. Yapilan arastirmalar,
gabapentin ve morfin kombinasyonunun, diyabetik néropati ve postherpetik nevralji
hastalarinda daha diisiik dozlarda daha belirgin agr1 diizelmesi sagladigini ve bu
kombinasyonun daha 1iyi analjezi sunarken, yan etkilerin yOnetimini de
kolaylastirdigini ortaya koymustur. (26)

Oksikodonun postherpetik nevralji (PHN) tedavisindeki etkinligi ile ilgili
Fan BF‘nin ¢alismasinda, oksikodunun orta ve siddetli PHN agrisin1 hizli bir sekilde
hafifleterek etkili agr1 yonetimi sundugu goriilmiistiir. Bu ¢calismada agr1 rahatlamasi,
ilacin uygulanmasindan itibaren 30 dakika i¢inde %17.3 oraninda ve 1 saat iginde
%94.1 oraninda gergeklesmistir. Bu tedavi secene§i, PHN tedavisinde agr1
kontroliinde giivenilir bir profil sergilemis ve hasta konforunu artirmistir." (27)

Topikal ajanlar: Lidokain yama: Ozellikle agri tedavisi i¢in gelistirilen
lidokain yamalar1 etkisini sinir hiicrelerinde sodyum kanal blokaji yoluyla gosterir.
FDA tarafindan postherpetik nevralji tedavisinde kullanimi onaylanmistir. Yan etki
olarak sadece eritem ve uygulama yerinde kizariklik goriilebilir. Baslangic dozu
agrili bolgeye 12 saat boyunca 1-3 yama uygulanir 12 saat boyunca yama agril
bolgede kalir. Sonrasinda yerine yenisi yapistirilir. Maksimum dozu 24 saatte 3 yama

olup ilk uygulamada verilebilir. Yama sadece saglam cilde uygulanmalidir (28).
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2.5.3. Girisimsel Tedavi Yontemleri

Noropatik agr1 tedavisinde birinci basamak ila¢ tedavisinden olusmaktadir.
Ancak medikal tedaviye yanit alinamiyor ya da medikal tedavi yetersiz kalir ise
girisimsel yontemlere basvurulmaktadir. Girisimsel teknikler noroablasyon ve
noromodiilasyon tekniklerinden olusmaktadir. Noroablasyon agri yollarinin cerrahi,
kimyasal ve termal yontemlerle kesilmesi iken; ndromodiilasyon santral veya

periferik sinir stimulasyonlarini, pompa veya port sistemleri ile santral ilag

uygulamalarini igerir. (1).
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Calisma Protokolii

Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilim Dal1, Algoloji Bilim Dal1 poliklinigimize 01.01.2003 —31.12. 2023 tarihleri
arasinda bagvuran Akut Herpetik Nevralji (AHN) ve Postherpetik Nevralji (PHN)
tanis1 konulan 425 hastanin dosyalar1 retrospektif olarak degerlendirildi.

Retrospektif arsive dayali calismamiz i¢in Karadeniz Teknik Universitesi
Yerel Etik Kurulundan etik kurul onay1 alindi (Etik Kurul No: 2024/78) Hastalarin
yas ve cinsiyet bilgileri, hastaligin lezyon lokalizasyonu, dermatomal dagilimlari,
eslik eden maligniteler, komplikasyonlar ve tedavi secenekleri, kinigimize basvuru
NRS degerleri ve tedavi sonrast NRS degerleri kaydedildi. Calismamizda AHN ve
PHN’li hastalarin veri kayitlari tamamlandiktan sonra hastalarin demografik
ozellikleri ile klinik ozellikleri arasinda iliski arastirildi. Kullanilan ilaglar ve
bunlarin agr iizerine etkileri incelendi. Tiim verilerin istatistiksel degerlendirilmeleri

icin “SPSS 28.0” programi kullanilmis ve kaydedilmistir.
3.2. Dahil Edilme ve Hari¢ Tutulma Kriterleri

Calismaya dahil etme kriterleri:

» Akut Herpes zoster nevraljisi tanis1 almig hastalar
» Post Herpetik Nevralji tanis1 almis hastalar

» 18 yas iistii hastalar

Dislama kriterleri:

» 18 yas alt1 hastalar

» Alerjisi olan hastalar

» Son donem bobrek yetmezligi olan hastalar

» Son donem karaciger yetmezligi olan hastalar

» Gebelik

17



3.3. istatistiksel Analiz

Istatistiksel analizlerde tiim kategorik degiskenler i¢in ki kare testi kullanild.
Stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov Smirnov testi ile
degerlendirildi. Normal dagilima uymayanlar nonparametrik testlerden Mann-
Whitney U (MWU) testi ile analiz edildi. Degerlendirmeler sonucunda p<0.05
anlamli1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Calisma Grubunun Tanimlayici Ozellikleri

Calismaya Karadeniz Teknik Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Anabilim Dal1 Algoloji Poliklinigine 01.01.2003 — 31.12.2023 tarihleri
arasinda basvuran 425 AHN ve PHN tanis1 almig hasta dahil edildi. Hastalarin 18 ve
92 yas araliginda oldugu, hastalarin yas ortalamasnini 63.8, ortanca degerinin 66
oldugu bulunmustur. Hastalarin demografik ozellikleri grafik 1 de, grafik 2a ve
grafik 2b ‘de gosterilmistir. Hastalarin cinsiyete gore dagilimina bakildiginda 203’1
(%47.8) kadin, 222°si (%52.2) erkek olup erkek/kadin orani 1.09 olarak bulundu.

- % %

Erkek Kadin

Grafik 1. Herpes Zoster Hastalarin Cinsiyete Gore Dagilim

Hastalarin sigara ve alkol kullanimi1 degerlendirildiginde, 425 hastanin 372’
sinin sigara kullanmadig1 (%87,5) , 53 iiniin sigara kullandig1 goriilmustiir (%12.5 )
(Grafik 2a).Hastalarin 416’sinin alkol kullanmadigi (%97,9) ve 9 ‘unun alkol
kullanimi (%2.1) oldugu gortilmiistiir. (Grafik 2b)
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4.2. Calisma Grubunun

Calismaya dahil edilen hastalarin komorbid hastaliklari, ek hastaliklara bagl

adyoterapi alma ya da kronik steroid kullanim durumlari, lezyon

lokalizasyonlari, agri tiirleri, agriya eslik eden semptomlari, daha 6nce

olarak kemoterapi, r

AHN vya da

degerlendirildi.

PHN o6ykiisii olup olmadigi, tedavi dncesi ve sonrast
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ile bagvuran hastalarin orant
dagilimma bakildiginda 234’ (%55,1)

agr1 poliklinigine Zona tanisi

Zona agris1 olan 425 hastanin tam

Calismamizda ise
%5.2°dir. ve bu hastalarin % 2.3’i PHN olarak bulunmustur
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Grafik 4. Akut Herpes Zoster Lezyonlarinin Dermatomal Dagihim Oranlan

425 AHN ve PHN’li hastanin 310’unun (%72.9) komorbid hastaligi
bulunmakta iken, 115’nin (%27.1) komorbid hastaligi olmadig1 goriilmiistiir.
Komorbid hastaligi olan 310 hastadan komorbid hastalik olarak HT tanis1 olan 154
(%36,2), DM tanisi olan 62 (%14,6), KAH tanis1 olan 33 (%7,8), astim tanisi olan 23
(%5,4), KOAH tanisin olan 22 (%S5,2), Multipl Miyelom tanist olan 12 (%2,8),
hipotiroidi tanist olan 10 (%2,4), osteoporoz tanisi olan 10 (%2,4), BPH tanis1 olan 9
(%2,1), KBH tanis1 olan 9 (2,1), RA tanis1 olan 9 (%2,1), KKY tanis1 olan 8 (%1.9),
Meme CA tanisi olan 8 (%1,9), SVO tanisi olan 8 (%1,9), Akciger Ca tanist olan 6
(%1,4), LDH tanist olan 6 (%1,4) hasta bulunmaktaydi. 165 (%38,8) hastanin ise

bliyiik yiizdelik dilimlere sahip olmayan diger kronik hastaliklar1t mevcuttu (Grafik
5).
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Grafik 5. AHN ve PHN Vakalariin Komorbid Hastaliklar:

425 AHN ve PHN’li hastanin 35’inin (%8,2) kemoterapi, 9’unun (%2,1)

radyoterapi alma Oykiisii ve 9’nun da kronik steroid kullanim Oykiisii mevcuttu.

(Grafik 6a, Grafik 6b, Grafik 6¢)
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Grafik 6. a. Kemoterapi alma oranlari, b. Radyoterapi alma oranlar, c. Kronik Steroid
Kullanim Oranlar
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Zona agrisi olan 425 hastanin agn tiirleri incelendiginde 204 hastanin (%48)
yanma seklinde, 153 iiniin (%36) sizlama seklinde, 87’sinin (%20,5) acima, 63’ iiniin
(14,8) elektrik carpmasi, 60’min (%14,1 ) zonklama, 53’iiniin (12,5) bicak
saplanmasi, 46’sinin (%10,8) kasinma, 26’smin (%6,1) uyusma karincalanma,
17°sinin (%4) ignelenme, 1’inin (% 0,2) donma, 17‘sinin (%4) kesilme, 12’sinin
(%2,8) sikisma, 9 ‘unun (%2,1) oyulma , 7’sinin (%1,6) kasilma , 6 ‘sinin
pargalanma, 5’inin (%1,2) simsek cakmasi, 3’iiniin (%0,7) ¢ekilme, 3’iintin (%0,7)
ezilme, 3’lnin (%0,7) kecelenme, 3’lniin (%0,7) isiime, 3’iiniin (%0,7)
gerilme,’inin (% 0,2) trperme, 1’inin (% 0,2) basing seklinde agr tarifledigi
saptanmigstir. (Grafik 7)
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Grafik 7. Hastalarin Tarifledigi Agr Tiirleri ve Oranlan

425 AHN ve PHN nedeniyle agn tarifleyen hastanin 119 ‘unda (%28) agriya
eslik eden semptomlar bulunmaktaydi. Agriya eslik eden semptomlara bakildiginda
hastalarin 45’inde (%10,6) uykusuzluk, 37’sinde (%8,7) istahsizlik, 13’tinde (%3,1)
allodini, 10’unda (%2,4) hipoestezi oldugu tespit edilmistir.
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Grafik 8. Hastalarin Zona Agrisina Eslik Eden Semptomlar: ve Oranlar:

4.3. Cahisma Grubunun Tedavilerine iliskin Ozellikleri

Hastalarin tedavi Oncesi ve sonrast NRS degerlerine bakildiginda; tedavi
oncesi NRS degerleri 1 ve 10 arasinda degismekte olup ortalama NRS degerinin
ortalamas1 6,4 oldugu goriildii. Tedavi sonrast NRS degerleri da 0 ve 8 arasinda

degismekte olup ortalamasinin 1,5 oldugu goriildii (Grafik 9).
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Grafik 9. Tedavi Oncesi ve Sonrasi NRS Degerleri

Hastalara recete edilen ilaclar incelendiginde AHN ve PHN’li hastanin

152’sinin (%35,8) tramadol+parasetamol, 148’inin (%34,8 )pregabalin, 145’inin
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(%34,1) gabapentin, 120’sinin (%28,2) tramadol, 105’inin (%24,7) NSAI, 88’inin
(%20,7) parasetamol+kodein, 66’smnin (%15,5) parasetamol, 39’unun (%9,2)
amitriptilin, 34’linlin (%8 ) metamizol, 18’inin (%4,2) fentanil, 14 “iniin (%3,3)
karbamazepin, 13’iiniin (%3,1) antidepresan , 7’sinin (%1,6) SNRI, 1’inin (%0,2 )
oksikodon, 1’inin (%0,2) morfin ile tedavi edildigi goriildii. (Grafik10)

Hastalarimiza regete edilen ilaglar1 tedavi siiresince degistirdigimiz ve birkag
grup ilact birlikte kullandigimiz i¢in dogal olarak bu gruplandirmadaki toplam hasta

sayist caligmaya katilan hasta sayisin1 gegcmektedir.
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Grafik 10. AHN ve PHN’li Hastalara Recete Edilen flaclar

425 AHN ve PHN’li hastanin tedavi sonrasi yan etki gelisme durumuna
bakildiginda sadece 9 hastada (%2,1) tedavi sonrast yan etki olustugu saptandi.
Olusan yan etkiler ise 4 hastada (%1,2) bas donmesi (2 hasta gabapentin ve
parasetamol + kodein, 1 hasta gabapentin ve tramadol, 1 hasta pregabalin ve
tramadol kullanan), 2 hastada (%0,4) bulant1 (1 hastada karbamazepin ve tramadol, 1
hastada tramadol, parasetamol ve metamizol kullanan), 1 hastada (%0,2) bulanti-
kusma (pregabalin ve tramadol kullanan), 1 hastada (%0,2) gis irritabilitesi
(gabapentin ve tramadol kullanan) ve 1 hastada (%0,2) bas donmesi - alerjik

reaksiyon (gabapentin, tramadol ve NSAII kullanan) seklindeydi
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Grafik 11. Gabapentin ve Pregabalin Kullanan Hastalarda Tedavi Oncesi ve Sonrasi
Ortalama NRS Degerleri

Tablo 1. Gabapentin ve Pregabalinin Kullanimi Sonrasi NRS Degisimi

Gabapentin (n= 89) Pregabalin (n= 73)

Ort.£ss Medyan Ort.£ss Medyan
NRS Skoru
Tedavi Oncesi 6,44 =+ 1,75 7,00 6,47 + 1,84 7,00 0’592 m
Tedavi Sonrasi 1,65 + 097 2,00 1,58 + 1,21 1,00 0’336 m
TO/TS Degisim -480 = 1,88 -5,00 489 + 1,73  -5,00 Of7 "

Grup Ici Degisim
P

"Mann-whitney u test / ¥ Wilcoxon test

0,000 W 0,000 W

Gabapentin regete edilen 89 hasta ve pregabalin recete edilen 73 hasta
karsilastirildiginda gabapentin grubunda tedavi sonrast NRS degeri tedavi dncesine
gore anlamli (p<0.05) diisiis gOstermistir. Pregabalin grubunda da tedavi sonrasi
NRS degeri tedavi 6ncesine gore anlamli (p<0.05) diisiis gdstermistir. Gabapentin ve
Pregabalin gruplar1 arasinda tedavi 6ncesi/tedavi sonrast NRS degeri diisiisii anlamli
(p>0.05) farklilik géstermemistir. (Tablo 1)

Gabapentinoidler ve gerektiginde beraberinde kullandigimiz en sik ilaglarin

kullanimini inceledigimizde su sonuglar goriilmiistir.:
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Grafik 12. Gabapentin+NSAID ve Pregabalin+NSAID Kullanan Hastalarda Tedavi

Oncesi ve Sonrasi Ortalama NRS Degerleri

Tablo 2. Gabapentin+tNSAID ve Pregabalin+NSAID Kullanan Hastalarda Tedavi

Oncesi ve Sonrasi Ortalama NRS Degisimi

Gabapentin+NSAID Pregabalin+tNSAID
(n=16) (n=34)

Ort.+£ss Medyan Ort.%ss Medyan
NRS Skoru
Tedavi Oncesi 6,19 = 142 7,00 6,62 = 1,74 7,00 0437 ™
Tedavi Sonrasi 1,47 = 0,64 1,00 1,62 £ 0,89 2,00 0416 ™
TO/TS Degisim -4,67 + 1,35 -4,00 -5,00 = 1,54 -5,00 0458 ™
Grup I¢i Degisim p 0,001 W 0,000 W

"Mann-whitney u test / ¥ Wilcoxon test

Gabapentin+NSAID regete edilen 16 hasta incelendiginde tedavi sonrast NRS

degeri tedavi dncesine gore anlamli (p<0.05) diisiis gdstermistir. Pregabalin+tNSAID

recete edilen 34 hastaya bakildiginda tedavi sonrasi NRS degeri tedavi dncesine gore

anlaml (p<0.05) diisiis gdstermistir. Gabapentin+NSAID ve Pregabalin+NSAID

gruplar1 arasinda tedavi Oncesi/tedavi sonrast NRS degeri diisiisii anlaml1 (p>0.05)

farklilik gostermemistir (Tablo 2).
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Grafik 13. Gabapentin+ +Tramadol ve Pregabalin+ +Tramadol Kullanan Hastalarda
Tedavi Oncesi ve Sonrasi Ortalama NRS Degerleri

Tablo 3. Gabapentin+ Tramadol ve Pregabalin+Tramadol Kullanan Hastalarda Tedavi

Oncesi ve Sonrasi Ortalama NRS Degisimi

Gabapentin+Tramadol Pregabalin+Tramadol
(n=28) (n=24)
Ort.£ss Medyan Ort.£ss Medyan

NRS Skoru
Tedavi Oncesi 732 + 2,04 7,50 704 + 1,49 7,00 0472 ™
Tedavi Sonrasi 1,32 £ 0,98 1,00 1,78 £+ 1,00 1,00 0,112 ™
TO/TS Degisim -6,00 £ 2,05 -6,00 -526 £ 1,36 -5,00 0,118 ™
Grup Ici Degisim p 0,000 W 0,000 v

™ Mann-whitney u test / ¥ Wilcoxon test

Gabapentin+ Tramadol regete edilen 28 hastanin tedavi Oncesi ve sonrasi

NRS degerlerine bakildiginda tedavi sonrast NRS degeri tedavi Oncesine gore

anlamli (p<0.05) diisiis gostermistir. 24 hastanin oldugu Pregabalin+ Tramadol

grubunda da tedavi sonrast NRS degeri tedavi dncesine gore anlamli (p<0.05) diislis

gostermistir. Gabapentint Tramadol ve Pregabalin+ Tramadol gruplar1 arasinda

tedavi Oncesi/tedavi sonrast NRS degeri diislisii anlamli (p>0.05) farklilik

gostermemistir (Tablo 3).
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Grafik 14. Gabapentin+NSAID +Tramadol ve Pregabalin+NSAID+Tramadol Kullanan
Hastalarda Tedavi 6ncesi ve Sonras1 Ortalama NRS Degerleri

Tablo 4.

Gabapentin+Tramadol+ Pregabalint+Tramadol+

NSAID (n=5) NSAID (n=10)

Ort.+ss Medyan  Ort.+ss Medyan
NRS Skoru
Tedavi Oncesi 8,40 <+ 1,52 9,00 7,10 += 1,85 7,50 0,170 ™
Tedavi Sonrasi 1,40 + 0,89 2,00 1,80 + 0,63 2,00 0,442 ™
TO/TS Degisim -7,00 + 2,24 -7,00 -5,30 + 1,42 -550 0,117 ™
Grup Ici Degisimp 0,043 W 0,005 W

™ Mann-whitney u test / ¥ Wilcoxon test

Gabapentint+Tramadol+NSAID regete edilen 5 hastanin tedavi oncesi ve
sonrasi NRS degerleri incelendiginde tedavi sonrast NRS degeri tedavi dncesine gore
anlaml (p<0.05) diisiis gostermistir. 10 hastanin incelendigi
Pregabalin+Tramadol+NSAID grubunda da tedavi sonrast NRS degeri tedavi
oncesine gore anlamh (p<0.05) diisiis gdstermistir. Gabapentin+Tramadol+NSAID
ve Pregabalin+Tramadol+NSAID gruplar1 arasinda tedavi 6ncesi/tedavi sonrast NRS

degeri diisiisii anlaml (p>0.05) farklilik géstermemistir (Tablo 4).
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5. TARTISMA

Herpes Zoster insidans agisindan mevsimsel degisikliklerden etkilenmeksizin
diinya capinda goriiliir. Herpes Zoster insidansi yasa baghidir ve geng yetiskinlerde
yilda 1,2-3,4/1000, yash hastalarda (>65 yas) yilda 3,9-11,8/1000 arasinda degisir.
(29). 2002-2018 yillar1 arasindaki caligmalara iliskin yapilmis sistematik bir
incelemeye gore, kiimiilatif insidansin kadm agirlikli olmak {izere 2,9-19,5/1000
vaka arasinda oldugu tahmin edilmektedir (30).

Calismamizda ise agr poliklinigine Zonaya bagli agr1 ile bagvuran hastalarin
orant %>5.2°dir ve bu hastalarin PHN orani ise % 2.3 olarak bulunmustur ve AHN
agrist ile bagvuran hastalarin oraninin PHN ile gelen hastalara gore fazla oldugu
gorilmiistiir.

Yapilan ¢ogu ¢alismada yasla birlikte insidans artisinin oldugu ve bu artistaki
sebebin hiicresel ve humoral immiinitedeki zayiflamadan kaynakli oldugu
gosterilmigtir (31-33). 2010-2019 yillar1 arasinda agr1 poliklinigine zona nevraljisiyle
gelen hastalart degerlendiren bagka bir calismada da yas ortalamasi 68.61+11.85
olarak bulunmustur (34).Yapilan bagka bir ¢alismada 2006-2010 yillar1 arasinda
herpes zoster tanist alan 1692 erigskin hastanin epidemiyolojik 6zelliklerini
incelediklerinde, agr1 poliklinigine basvuran hastalarin yas ortalamasini yiiksek
bulmuslardir (35). Calismamizda yas ortalamasi 63,8 olarak bulunmustur ve ileri
yasta daha sik zona ve komplikasyonlariyla karsilagildig1 goriilmistiir.

Ayrica Yung-Hsiu Lin ve ark. tarafindan yapilan c¢alismada hastaligin
kadinlarda goriilme siklig1 erkeklerden daha yiiksek saptanmistir (36). Kiiciikgakir’in
calismasinda erkek/kadin orani yaklasik 1 olarak saptanmistir (37). Khalis Bilal
Mohammed Ali caligmalarinda erkek/kadin oranini 1.59:1 olarak saptamistir (38).
Zak Prelich ve ark. arastirmalarinda herpes zosterin erkeklerde daha sik goriildiigiinii
saptamiglardir (39). Soyuncu ve ark. tarafindan yapilan ¢alismada da 132 hastadan
70’1 erkek (% 53), 62’si kadin (% 42) olarak saptanmistir (40). Bizim ¢alismamizda
da erkeklerin kadinlara orani 1.09:1 olarak bulunmustur. Calismamizda cinsiyet orani
olarak literatiirdeki ¢alismalarla benzerlik géstermektedir.

Literatiire baktigimizda dermatomal tutulumlara bakildiginda Herpes zoster

lezyonlariin sik tutulum alanlar sirasiyla torasik bolge (% 55), kranyal (% 20, en
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sik trigeminal sinir tutulumu), lomber bolge (% 15) ve sakral (% 5) bolgedir (31).
Soyuncu ve ark. tarafindan yapilan 132 hastalik ¢alismada en fazla gévde tutulumu
(% 65,9) saptanirken; bunu sirasiyla yiiz (% 20.4), pelvis (% 6,1), alt ekstremite (%
5,3), iist ekstremite (% 2,3) izlemistir (40). Meister ve ark. tarafindan yapilan
caligmada genc hastalarda torasik tutulumun daha sik gézlendigi, trigeminal ve sakral
tutulumun ise 6zellikle 50 yas tizeri hastalarda daha sik gézlendigi bildirilmistir (41).
Yapilan baska bir calismada ise 312 herpes zoster hastasinin lezyonlarinin
dermatomal dagilimina bakildiginda 136’sinda (% 43,59) torasik, 56’sinda (% 17,95)
lumbal, 45’inde (% 14,42) trigeminal (herpes zoster oftalmikus), 26’sinda (% 8,33)
alt ektremite, 23’linde (% 7,37) st ekstremite, 14’linde (% 4,49) servikal, 8’inde (%
2,56) fasiyal, 4’tinde (% 1,28) dissemine tutulum saptamislardir (37). Diger bir
calismada dermatom dagilimlarina bakildiginda 93 (%46.5) hastada torakal bolgenin
en sik tutulan bolge oldugu goriilmiis, servikal bolge 54 (%27) hastada, lomber bolge
30 (%]15) hastada, sakral bolge ise 13 (%6.5) hastada tutulmus, 10 (%5) hastada
disemine tutulum olarak kabul edilen birden fazla bolge tutulumu oldugu tespit
edilmis (34). Calismamizda 425 AHN ve PHN’li hastasinin lezyonlarinin
dermatomal dagilimina bakildiginda, 279’unda govde (%65.6), 36 ’sinda (% 8,5)
bacak, 30’unda kol (% 7.1), 29’unda yiiziinde (%6.8) ,21’inde basinda (%4.9) ,
16’sinda (%3.8) boyunda, 10 unda (%2.4) kalg¢a tutulumu oldugu goriilmiistiir.

Bilen A.’nin yaptig1 ¢aligmada hastalarin hastalarin 109 (%54.5)’unda ek
hastalik oldugu gozlenmis; ek hastaligi olan olgularin 60 (%30)’inda diabetes
mellitus, 55 (%27.5)’inde hipertansiyon, 20 (%10)’sinde kanser, 8 (%4)’inde kronik
bobrek yetmezligi ve 6 (%3)’sinda kronik obstriiktif akciger hastaligi oldugunu tespit
etmislerdir. Olgularin 4’linde akciger, 4’linde kolon, 1’inde lenfoma, 3’{inde meme,
5’inde prostat ve 1’inde rektum kanseri ve 2’sinde multipl myelom oldugunu
gozlemlemislerdir (34). Hayran Y.’1n yaptig1 ¢calismada hastalarin %79’unda zonaya
eslik eden en az bir sistemik ya da immiinsiipresif hastalik oldugunu, %21’inde ek
hastalik olmadigini tespit etmislerdir (42). Calismamizda hastalarin ek hastaliklar:
degerlendirildiginde hastanin 310 unun (%72.9) komorbid hastalig1 bulunmakta iken,
115’nin (%27.1) komorbid hastalig1 olmadig1 goriilmiistiir. Komorbid hastaligi olan
310 hastadan komorbid hastalik olarak HT tanis1 olan 154 (%36,2), DM tanis1 olan
62 (%14,6), KAH tanist olan 33 (%7,8), astim tanist olan 23 (%5,4), KOAH tanisin
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olan 22 (%S5,2), Multipl Miyelom tanis1 olan 12 (%2,8), hipotiroidi tanis1 olan 10
(%2.,4), osteoporoz tanist olan 10 (%2,4), BPH tanisi olan 9 (%2,1), KBH tanis1 olan
9 (2,1), RA tanis1 olan 9 (%2,1), KKY tanisi olan 8 (%1,9), Meme CA tanisi olan 8
(%1,9), SVO tanisi olan 8 (%1,9), Akciger Ca tanist olan 6 (%]1,4), LDH tanis1 olan
6 (%]1,4) hasta bulunmaktaydi. 165 (%38,8) hastanin ise biiyiik yiizdelik dilimlere
sahip olmayan diger kronik hastaliklar1 mevcuttu. Yine ¢calismamizda baktigimiz 425
hastanin 35’inin (%8,2) kemoterapi, 9’unun (%2,1) radyoterapi alma oykiisii ve
9’nun da kronik steroid kullanim &ykiisii mevcuttu. Bu oranlar bizim ¢aligmamizdaki
oranlarla biiyiik 6l¢iide benzerlik gostermektedir.

Noropatik agr1 aralikli veya stirekli, kendiliginden veya tetiklenmis olabilir.
Agrinin tipik tanimlar1 arasinda, elektrik ¢arpmasi gibi, yanma, karincalanma,
gerginlik, uyusma, ignelenme, kasinti ve igne batmasi hissi gibi terimler yer alir.
Insanlar ayrica allodini (normalde agriya neden olmayan bir uyaranin neden oldugu
agr1), hiperaljezi (normalde agrili olan bir uyarana karsi artan tepki),anestezi
dolorosa (anestezik [uyusuk] bir bolgede veya bolgede hissedilen agri) ve duyusal
kazang veya kayip semptomlarini da tanimlayabilir (43) .Van Oorschot D ve ark .,
herpes zosterin yasam kalitesi lizerine etkilerini arastirdiklar1 32 hastayi inceledikleri
bir calismada hastalarin zona agrisin1 tanimlamak i¢in kullandiklar1 en yaygin
ifadelerin 14 hastada yanma, 11 hastada uykudan uyandiran, 9 hastada batici, 7
hastada dokunmayla agr1 ve 7 hastada da asir1 siddetli agr1 seklinde oldugunu tespit
etmislerdir. Ve yine ayni ¢alismada hastalar agrinin yogunlugunu, bigak yarasi veya
elektrik c¢arpmasi gibi terimlerle karsilastirarak tanimlamiglardir (44). Biz de
calisgmamizda hastalarin noropatik agri1 tanimlamalarint siniflandirdik ve zona agrisi
olan 425 hastanin agr1 tiirlerini incelendigimizde 204 hastanin (%48) yanma
seklinde, 153iniin (%36) sizlama seklinde, 87’sinin (%20,5) acima, 63’ iiniin (14,8)
elektrik carpmasi, 60’ mnin (%14,1 ) zonklama, 53’iiniin (12,5) bicak saplanmasi ,
46’smin (%10,8) kasinma, 26 ‘sinin (%6,1) uyusma karincalanma , 17’sinin (%4)
ignelenme, 1’inin (% 0,2) donma, 17 ‘sinin (%4) kesilme, 12’sinin (%2,8) sikisma, 9
‘unun (%2,1) oyulma , 7’sinin (%1,6) kasilma , 6 ‘sinin par¢alanma, 5’inin (%]1,2)
simsek cakmasi, 3’lniin (%0,7) cekilme, 3’liniin (%0,7) ezilme, 3’iiniin (%0,7)
kecelenme, 3’{iniin (%0,7) tlisiime, 3’ilinilin (%0,7) gerilme, 1’inin (% 0,2) iirperme,

I’inin (% 0,2) basing, seklinde agri tarifledigi saptadik. Bu agri tariflerine
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baktigimizda agrinin genel olarak noropatik agri tarzinda oldugunu sdyleyebiliriz.
Literatiire baktiimizda bizim c¢alismamizda oldugu gibi agr tiplerinin bu kadar
detayli siniflandirildigr ¢ok fazla calisma olmadigi goriilmistiir. Calismamiz bu
yoniiyle diger ¢alismalardan farklilik gostermektedir.

Yapilan caligmalar PHN hastalarinin  %40'inda uykusuzluk, anksiyete,
depresyon, dikkatsizlik ve diger belirtilerin bulundugunu ve bunlarin hastalarin
yasam kalitesi iizerinde Olclilemez bir etkiye sahip oldugunu gdstermektedir (44).
Agrinin yasam kalitesini azaltici, agriya eslik eden semptomlara baktigimizda bizim
calisgmamizda 425 AHN ve PHN nedeniyle agri tarifleyen hastanin 119 ‘unda (%28)
agriya eslik eden semptomlar bulunmaktaydi. Bu semptomlara bakildiginda
hastalarin 45’inde (%10,6) uykusuzluk, 37’sinde (%8,7) istahsizlik, 13’iinde (%3,1)
allodini, 10 “unda (%2,4) hipoestezi oldugu tespit edilmistir.

Bilen’in ¢alismasinda hastalarin ilk bagvuru anindaki ortalama VAS
degerlerinin 5 ile 9 arasinda degistigini ortalama VAS degerinin 7.02+1.08 oldugunu
tespit edilmistir. (34). Caligmamizda tedavi oncesi NRS degerlerine bakildiginda
NRS degerleri 1 ve 10 arasinda degigsmekte olup ortalama NRS degerinin ortalama
6,4 oldugu gorildii.

Gore ve ark.’nin yaptig1 calismada gabapentin ve pregabalinin postherpetik
nevralji tedavisindeki etkinligi degerlendirilmistir. Bu ¢alismada , pregabalinin daha
hizli yiiksek terapotik doz seviyelerine ulagsma orani goriilmiis, bu da pregabalinin
PHN tedavisinde daha etkili bir secenek olabilecegi One siiriilmistir (45).
Cappuzzo’nun yaptig1 calismada pregabalinin plaseboya gore tedavi etkinliklerinin
ustlinliigli gosterilmistir (46). Stacey ve ark.’nin yaptig1 calismada PHN vakalarinda
gabapentinin plaseboya iistlinliigli gosterilmistir (47). Cao ve ark., PHN tedavisinde
pregabalin ve gabapentinin etkinliginin karsilagtirildigi, 11 ¢alismanin dahil edildigi
meta analizde pregabalinin hastalarin agrisin1 gabapentinden istatiktiksel olarak
anlamli derecede daha fazla iyilestirdigi tespit edilmistir. (48). Tarride ve ark.
Kanada'da diyabetik nevralji ve PHN'deki ndropatik agri agisindan gabapentin ve
pregabalinin 12 hafta boyunca maliyet ve etkinliginin degerlendirildigi
karsilagtirmali ¢alismada pregabalin verilen hastalarin gabapentin verilen hastalara
gore daha fazla giin boyunca hafif veya agrisiz giin gecirme sagladigi ve daha diisiik

maliyetler sundugu bulunmustur. (49) Keskinbora ve ark.’nin prospektif olarak

34



tramadol ve tramadol+ gabapentin karsilastirmasinin yapildig1 ¢calismada, hastalarin
iki grup halinde 4 hafta boyunca haftalik ve 6. ayda VAS degerlendirmesi yapilarak
tedavi etkinliginin degerlendirilerek Tramadol+Gabapentin’in daha etkin oldugu
bulunmustur (50).

Calismamizda en sik kullanilan analjezik tedavi gruplar1 olarak Gabapentin
ve Pregabalin, GabapentintNSAID ve Pregabalin+NSAID, Gabapentin+Tramadol
ve Pregabalin + Tramadol, Gabapentin + Tramadol + NSAID ve Pregabalin +
Tramadol + NSAID gruplari arasinda tedavi oncesi, tedavi sonrast NRS degeri
degisimleri degerlendirildi.

Gabapentin ve Pregabalin kullanan hastalarin NRS degisimlerine bakildiginda
gabapentin kullananlarda tedavi 6ncesi NRS degerinin ortalama 6,44 tedavi sonrasi
1,65 oldugu goriildii. Pregabalin kullanan hastalarda ise tedavi Oncesi ve sonrasi
ortalama NRS degerleri sirasiyla 6,47 ve 1,58 seklindeydi. Grup i¢indeki tedavi
oncesi ve sonrast NRS degerleri arasinda anlamli olarak farklilik izlenirken ( p degeri
iki grupta da 0,000) iki grup karsilastirildiginda degerlerdeki diisiisiin benzer oldugu
gorildi. (p>0.05)

Gabapentin ve pregabalinin NSAI ilaglarla kombine kullanimlaria
bakildiginda gabapentin ve NSAI ila¢ birlikte kullananlarda tedavi dncesi NRS
degerinin ortalama 6,19 oldugu tedavi sonrasi ortalama 1,47 oldugu goriildi.
Pregabalin ve NSAI ila¢ kombinasyonu kullanilan hastalarda tedavi dncesi ve sonrasi
ortalama NRS degerleri sirastyla 6,62 ve 1,62 seklindeydi. (Grafik 12) Gabapentin ve
pregabalinin tekli kullanimlarmin karsilastirilmasina benzer sekilde grup igindeki
tedavi Oncesi ve sonrast NRS degerleri arasinda anlamli olarak farklilik izlenirken
(p<0.05), iki grup karsilastirildiginda degerlerdeki diisiisiin pregabalin + NSAI
grubunda az farkla daha fazla oldugu ancak bu farkin istatiksel olarak anlamli
olmadig1 goriildii (p>0.05).

Pregabalin ve gabapentinin tramadol ile kombine kullanimlari
degerlendirildiginde, gabapentin ve tramadol kombinasyonu ile tedavi edilen
hastalarda tedavi dncesi NRS degeri ortalama 7,32 tedavi sonrasi1 1,32 seklindeydi.
Pregabalin ve tramadol kominasyonunda ise tedavi 6ncesi ve sonrasi ortalama NRS
degerleri sirasiyla 7,04 ve 1,78 seklindeydi. Grup i¢ci NRS degerlerinde iki grupta da
anlamli sekilde farklilik izlenmisti. (p<<0.05) iki grup karsilastirildiginda degerlerdeki
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diisiisiin gabapentin + tramadol grubunda az farkla daha fazla oldugu ancak bu farkin
istatiksel olarak anlamli olmadig1 gorildii (p>0.05).

Gabapentin, tramadol ve nsai {¢li ilag kombinasyonu kullanan hastalarla
pregabalin, tramadol ve nsai {i¢lii ila¢ kombinasyonuyla tedavi edilen hastalardaki
tedavi Oncesi ve sonrast NRS degerleri karsilastirildiginda ilk grupta (gabapentin-
tramadol-nsai) tedavi Oncesi NRS degeri ortalama 8,4 iken tedavi sonrasi 1,4
seklindeydi. Ikinci grupta ise (pregabalin-tramadol-nsai) tedavi dncesi ve sonrasi
ortalama NRS degerleri sirasiyla 7,1 ve 1,8 seklindeydi. Bu iki grupta da grup ici
tedavi sonrast NRS degerleri tedavi Oncesine gore anlamli diisiis gostermistir.
(p<0.05) Ilk grupta grup i¢i tedavi oncesi ve sonrast NRS degerleri arasindaki
degisim 7 iken ikinci grupta 5,3 tli. Tedavi Oncesi ve sonrast NRS degerleri
arasindaki degisimde goriilen bu fark istatiksel olarak anlamli olmamakla birlikte
(p>0.05) gabapentin ve pregabalinin tekli veya ikili kombinasyonlarinin kullanimi ile
karsilagtirildiginda bu grupta daha fazlaydi. Bu nedenle c¢alismamiz diger

caligmalardan farklilik géstermektedir ve degerlidir.
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6. SONUC

Calismamizda Herpes Zoster insidansinin yasa bagli olarak arttigin
gozlemledik ve bu durumun hiicresel ve humoral bagisiklikta yasla birlikte goriilen
zayiflamadan kaynaklandigini diisinmekteyiz. Ozellikle ileri yas gruplarinda Herpes
Zoster ve onun yan etkileri daha sik karsilasilan durumlardir. Bulgularimiz, diger
calismalarda belirtilen insidans oranlar1 ile tutarhidir. Yas ortalamasi 63,8 olan
hastalarimizda, Ozellikle ileri yaglarda daha sik AHN ve PHN vakalan
gozlemlenmistir.

Cinsiyet ac¢isindan degerlendirildiginde, erkek/kadin oranimnin 1.09:1
oldugunu saptadik. Bu bulgu, bazi ¢alismalarda erkeklerin daha fazla etkilendigini,
bazilarinda ise kadinlarin daha fazla etkilendigini gosteren farkli sonuclarla kismen
uyumlu olsa da, cinsiyetin hastalik {izerindeki etkisi karmasik ve degiskendir.

Dermatomal tutulum agisindan, ¢alismamizda en sik tutulum bolgeleri govde,
alt ve lUst ekstremiteler, fasiyal, servikal ve gluteal bolgelerdir. Bu bulgular, diger
caligmalarda bildirilen dermatomal dagilimlarla benzerlik gostermektedir.

Ek hastaliklar acisindan, hastalarimizin %72.9'unda komorbid hastaliklar
bulunmus olup, en sik goriilen komorbid hastaliklar hipertansiyon ve diyabet mellitus
olarak tespit edilmistir. Bu bulgular, literatiirde bildirilen oranlarla uyum
gostermektedir. Ayrica, bazi hastalarimizda kemoterapi, radyoterapi ve kronik
steroid kullanim 6ykiisii de mevcuttur.

Noropatik agr1 degerlendirmelerinde, hastalarin biiyiik bir kismimin yanma,
sizlama, acima, elektrik ¢carpmasi gibi cesitli ndropatik agr1 semptomlar1 yasadigini
tespit ettik. Agriya eslik eden semptomlar arasinda en yaygin olanlar1 uykusuzluk ve
istahsizlik olarak saptandi. Bu semptomlarin agrinin yasam kalitesi {izerindeki
olumsuz etkilerini artirdig1 goriilmektedir.

Tedavi degerlendirmelerinde, Gabapentin ve Pregabalin'in tekli ve
kombinasyon tedavilerinin NRS degerlerinde anlamli iyilesmeler sagladigin
gozlemledik. Gabapentin ve Pregabalin'in NSAID'lerle veya Tramadol ile
kombinasyonlarmin da benzer sekilde etkili oldugunu bulduk. Ozellikle Gabapentin,
Tramadol ve NSAID f{i¢lii kombinasyonu, tedavi oncesi ve sonrast NRS degerlerinde

en biiytik iyilesmeyi gostermistir.
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Genel olarak, calismamiz Akut Herpes Zoster Nevraljisi ve Post Herpetik
Nevralji agrisinda gabapentin ile pregabalin gibi antikonviilzan gabapentinoidlerle
tedavinin 6zellikle nonsteroid antiinflamatuar ve zayif opioidlerle kombinasyonunun
agr1 yonetiminde etkili oldugunu ortaya koymaktadir. Bu bulgular, literatiirdeki diger
caligmalarla uyumlu olup, tedavi yaklagimlarinin hastanin bireysel 6zelliklerine gore

diizenlenmesinin 6nemini vurgulamaktadir.
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