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1. GIRIS VE AMAC

Kanser agrisi, malign hastaliklara sahip bireylerde en yaygin ve yasam
kalitesini ciddi sekilde etkileyen semptomlardan biridir. Hastaligin evresi, tiimoriin
lokalizasyonu ve metastatik yayilimi, agrinin karakterini ve siddetini belirlemede
onemli rol oynar. Kanser hastalarinin 6nemli bir kisminda analjezik tedaviye
ragmen yeterli agri kontrolii saglanamaz. Diinya Saglik Orgiitii'niin agri
tedavisinde onerdigi basamak tedavi modeli, hastalarin ¢ogunda basarili sonuglar

verse de, bazi ileri evre vakalarda bu yontemler yetersiz kalmaktadir.

Bu tiir direngli vakalarda girisimsel yontemler, 6zellikle de spinal kordun
belirli boélgelerine yonelik noérosiriirjik yaklagimlar, agrinin azaltilmasinda ve
opioid gereksiniminin diisiiriilmesinde etkin rol oynar. Bu yontemlerden biri olan
bilgisayarli tomografi (BT) rehberliginde kordotomi, 6zellikle konvansiyonel
tedavilere yanit vermeyen tek tarafli ve lokalize kanser agrilarinda etkili bir

secenektir.

Bu calismanin amaci, BT rehberliginde yapilan perkiitan kordotomi
isleminin siddetli kanser agris1 tizerindeki etkinligini degerlendirmektir. Caligsmada,
islem Oncesi ve sonrasi hastalarin agr1 diizeyleri (VAS skoru), performans durumlari
(Karnofsky Performans Skalasi) ve opioid gereksinimleri karsilastirilarak,

yontemin klinik etkinligi ve giivenligi ortaya konulmustur.



2. GENEL BILGILER

2.1. Agrimin Tanim

Uluslararas1 Agr1 Arastirmalart Dernegi (IASP), agriy1 “Gergek veya
potansiyel doku hasari ile ilgili hos olmayan, duyusal ve duygusal bir deneyim”
olarak tanimlar.(1) Bu nedenle, agr1 6zneldir ve hem fiziksel hem de fiziksel
olmayan yonlerinin degerlendirilmesi gerekir.

Agri, norofizyolojik, biyokimyasal, fizyolojik, kiiltiirel, dinsel, biligsel,
ruhsal ve cevresel birgok faktéri iceren cok boyutlu bir deneyimdir. Bu
karmagiklik, agrinin tanisinin, siniflamasinin ve tedavisinin zorlugunu artirir (1).

Klinik pratikte agr1 su sekilde smiflandirilabilir: anatomik siniflama,
yogunluk smiflamasi, siire smiflamasi ve patofizyolojik siiflama. Anatomik
siniflama, agrinin viicudun hangi bélgesinde hissedildigini belirler. Yogunluk
siiflamasi, agrinin siddetini degerlendirir. Siire siniflamasi, agrinin suresine gore
akut veya kronik olarak siniflandirilir. Patofizyolojik siniflama ise agrinin kaynagi

ve nasil olustuguna dair bilgiler sunar.

2.2. Kanser Agrisi

2.2.1.Kanser Agrisina Yaklasim

Agr1, kanser hastalarinda en sik goriilen semptomlardan biridir. Agrinin
siddeti ve varligi, tiimoriin tiirline, evresine, metastazlarin olup olmadigina,
tiimoriin sinir yapilariyla olan yakinligina ve hastanin psikolojik durumuna bagh
olarak degisir.

Bazi hastalarda, analjezik ilaglarin dozu artirilmasina ragmen agr1 kontrol
altina alinamayabilmektedir. Kanser hastalarindaki aragtirmalar, psikolojik
faktorlerin agriy1 daha da siddetlendirdigini gdstermektedir. Bu nedenle tedavi plani
hazirlanirken, psikolojik durumun etkisi goz oniinde bulundurulmalidir. Ayrica,
agrinin neden oldugu fiziksel kisitlamalar ve agriya bagh ya da bagimsiz olarak
gelisen diger semptomlarin da dikkate alinmasi1 6nemlidir.

Kanser hastalarinda hem akut hem de kronik agr1 goriilebilir, ancak kronik
agr1 tedaviye daha zor yanit verir. Bu hastalarda, kisiliklerinde ve yagam tarzlarinda
belirgin degisiklikler meydana gelebilir. Hastanin hastalikla ilgili beklentileri,

ailesinin tutumu ve 6nceki psikolojik durumlari, agriy1 kontrol etmeyi zorlastiran



faktorlerdir. Bu ylizden, hastanin ve ailesinin giivenini kazanmak, kanser agrisinin
tedavisinde 6nemli bir adim olacaktir.

Agrinin  baslangic zamani, siiresi, sikligi  ve siddeti dikkatlice
sorgulanmalidir. Ayrica, hastanin daha once kullanmis oldugu analjezikler de
gozden gecirilmelidir. Eger daha 6nce kullanilan ilaglar artik etkili olmuyorsa, bu
durum agrinin siddetinin arttigini gosterebilir. Yanma veya bigak saplaniyormus
gibi hissedilen agrilar ya da anormal duyusal degisiklikler, sinir hasarini
diisiindiirebilir. Derin, lokalize sizlama tarzindaki agrilar ise kemik metastazlarini
isaret edebilir. Kramp benzeri, periyodik agrilar ise organ i¢i bosluklarin tutulumu
ile iligkilidir. Gogiis bolgesinde sikisma hissine yol acan sirt agrisi ise epidural
spinal kord basis1 olasiligini akla getirmelidir.

Anamnez alindiktan sonra, hastanin kas-iskelet sistemi ve ndrolojik
sistemine yonelik muayene yapilmalidir. Tiim bulgular bir arada degerlendirilmeli
ve gerekirse ileri tetkikler veya onkoloji konsiiltasyonu gibi gerekli adimlar hizla
atilmalidir.

Her kanser hastasinin agridan arinma hakki bulunmakta olup, bu hedefe
ulagabilmek i¢in etkili bir agr1 tedavisinin saglanmasi gerektigi kabul edilmelidir.
Bir¢ok hasta icin agri, yalnizca fiziksel nedenlerden kaynaklanmayabilir. Agri
tedavisi, fiziksel, psikolojik, sosyal ve duygusal bilesenleri iceren ve genellikle
palyatif bakim adi1 verilen kapsamli bir tedavi siirecinin parcasidir. Kiiratif tedavi
ve palyatif bakim, birbirini tamamlayan yaklagimlardir. Genellikle hastalarin ¢cogu,
kiiratif tedaviden siirli bir fayda saglarken, palyatif bakim sayesinde bu hastalarin
tiimiinlin yasam kalitesi 6nemli Ol¢iide iyilestirilebilmektedir.

Palyatif Bakim, yagsami destekler ve 6liimii dogal bir siire¢ olarak kabul eder.
Olimii hizlandirmaz veya geciktirmez. Amag, agri ve diger rahatsiz edici
semptomlar1 ortadan kaldirmaktir. Ayrica, hasta bakimiin psikolojik ve ruhsal
yonlerinin birlestirilmesini saglar. Palyatif bakim, hastanin yasaminin son
doneminde miimkiin oldugunca aktif olabilmesi i¢in bir destek sistemi kurar ve

hastanin ailesine, hastalik siirecinde ve 6liim sonrasinda da destek sunar (2).



2.2.2.Kanser Agrisinin Nedenleri

Kanser agrisi, tiimoriin dogrudan sinirlere, kemiklere, yumusak dokulara,
ligamanlara veya fasiaya yayilmasi sonucu ortaya ¢ikabilir ya da distansiyon ve
obstriiksiyon gibi mekanizmalar araciligiyla visseral agriya neden olabilir. Kanser
agrist degerlendirirken, mevcut agrinin yalnizca kanserle ilgili olmayabilecegi ve
baska bir nedeni de olabilecegi gbz 6niinde bulundurulmalidir (2).

Kanser hastalarinda agri, ii¢ ana grup altinda incelenebilir: Onkolojik
stireglere bagli agrilar %77, tedaviye baglh agrilar %19 ve kanser dis1 nedenlere
bagli agrilar %4 olarak goriilmektedir. Onkolojik siirece bagli agrilarin biiyiik kismi
kemik metastazlaria baghdir. Akciger kanserinde %?20-30, meme ve prostat
kanserlerinde ise %50-70 oraninda kemik metastazi nedeniyle agr1 gelismektedir.
Bununla birlikte, kemik metastazi olmasina ragmen bazi hastalarda agn sikayeti
olmayabilir; bu oran %25'tr. Kemik metastazlarimin tespiti i¢in radyolojik
yontemler ve kemik sintigrafisi kullanilabilir, ancak metastaz osteoklastik 6zellik
tagiyorsa veya radyoterapi uygulanmissa, kemik sintigrafisiyle bu metastazlar tespit
edilemeyebilir. Erken donem kemik metastazlar1 da bazen radyolojik yontemlerle
belirlenemeyebilir. Klinik olarak kemik metastazlarinin neden oldugu agrilar,
genellikle geceleri ve hareketle artan, derin, kiint ve siddetli agrilardir. Bu agrilara
kas spazmlari eslik edebilir ve sinir basisi varsa batici agr1 da gézlemlenebilir (2).

Tedaviye bagh agrilar, cerrahi miidahale, kemoterapi ve radyoterapi gibi
tedavi siiregleri sirasinda gelisebilir. Cerrahi operasyon sonrasi akut agrilar diginda,
sinir hasarina bagli ndropatik agrilar, iltihaplanma, fantom agrilar1 ve karmasik
bolgesel agri sendromlart gibi durumlar da ortaya ¢ikabilir. Kemoterapi sonrast,
akut agrilarin yanmi sira doku hasarina bagl olarak kronik agri da gelisebilir.
Ozellikle nérotoksik etkisi olan kemoterapétik ilaglarin dozaji, kullanim siiresi ve
kiimiilatif etkileri nedeniyle ndropatik agrilar goriilebilir. Alkaloidler, platin bazli
bilesikler ve antimitotik ilaclar, periferik ndropatilerin olusumuna neden olabilir.
Radyoterapi ise genellikle akut kas sertligi ve agriya yol acar, ancak sinir hasari,
kronik inflamasyon, osteoradyonekrozis ve miyofasyal agri gibi durumlar
nedeniyle kronik agr1 riskini artirabilir. Radyasyon tedavisinin ardindan, 6 ay ile 20

y1l arasinda degisen bir siire zarfinda myelopatik ve néropatik agrilar goriilebilir.



Kanser dis1 nedenlere bagli agrilar, kanama diyatezine bagli hemorajik
komplikasyonlar, tromboz veya enfeksiyon gibi durumlarla iligkilidir. Ayrica,
kanser agris1 disinda dejeneratif disk hernisi, diyabete bagli ndropati, romatoid artrit
kaynakli agrilar ve myofasiyal sendromlar gibi farkli agr1 sendromlar1 da

gordlebilir.

2.2.3.Agn Tipleri

Kanser agrisi, ¢cok yonlii bir 6zellik tasir ve klinik acidan farkli sekillerde
siiflandirilabilir. Kanser agrisi, akut, kronik, nosiseptif (somatik), visseral veya
ndropatik olarak tanimlanabilir. Bazi klinisyenler ise bunu sadece nosiseptif,
noropatik ve psikojenik siniflandirmalariyla ele alir. Ancak, kanser agrisinin
karmasik dogasi goéz Oniinde bulunduruldugunda, tek bir siniflandirmanin bu
agrinin ¢ok boyutlu yapisini tam olarak yansitmasi miimkiin degildir. Klinik olarak,
hastalar farkli yogunluk, siklik, anatomik lokalizasyon, sure ve vicut bdlgesi
etkilenmesi ile ¢esitli agr1 deneyimleri yasar. Genellikle, hastalar yalnizca bir tiir
agridan degil hem nosiseptif hem de noropatik agrinin 6zelliklerini bir arada tasir.

Nosiseptif agr1; cerrahi midahale, travma, inflamasyon veya tumor gibi
durumlar sonucunda meydana gelen doku hasari ile iliskilidir. Bu agri1, kutandz
(cilt) ve derin kas-iskelet sistemi yapilarina yerlesmis agri reseptorlerinin
uyarilmasiyla ortaya ¢ikar. Genellikle, uyarilan nosiseptorlerin yogunlugu ile
agrinin siddeti arasinda bir iliski bulunur. Somatik ve visseral agrilar da nosiseptif
agn tiirleri olarak siiflandirilabilir.

Somatik agri; kemiklere, dokulara ve tendonlara dogrudan hasar sonucu
meydana gelir. Baz1 kaynaklar somatik ve nosiseptif agrilar1 esanlamli olarak
kullanmaktadir. Somatik agr1 genellikle acima seklinde, kiint ve bazen de oyucu
tarzda olabilir. Bu tiir agrilar genellikle lokalizedir ve belirli bir bolgeyi etkiler.
Somatik agr1 kategorisi, genellikle metastatik kemik agrilari, cerrahi miidahale
sonrasi insizyonel agrilar ve kas-iskelet sistemi inflamasyonu ile iligkilidir.

Visseral agr1; organ hasari, tiimor infiltrasyonu veya pelvis, abdomen ya da
torakal bolgelerdeki organlarin distorsiyonu ya da kompresyonu sonucu meydana
gelir. Tipik olarak, basing hissi, internal kompresyon veya kramp seklinde algilanir

ve genellikle genis bir alana yayilir. Organlarin distansiyonu ve gerilimi bu agriy1



tetikleyebilir. Bulanti, kusma ve terleme gibi otonomik belirtiler siklikla eslik eder.
Ayrica, visseral agri, genellikle etkilenen organdan uzaktaki yiizeysel bir bolgeye
yanstyarak algilanabilir.

Noropatik agri; malign hastaligin dogrudan etkisiyle, periferik sinirler,
pleksuslar, sinir kokleri veya spinal kordun invazyonundan kaynaklanabilir. Ayrica,
hastaligin tedavisi sirasinda uygulanan cerrahi miidahaleler, kemoterapi, ilaglarin
neden oldugu noropati veya norit ve radyasyonun periferik sinirler ya da spinal
korda verdigi hasar da bu tiir agrinin gelismesine yol agabilir. Noropatik agri
genellikle duyusal degisikliklerle birlikte goriilir ve opioid tedavisine direng
gosterebilir. Hastalar bu agriyr genellikle yanma, vurma, ignelenme, elektrik
carpmasi veya hissizlik olarak tanimlar ve dermatomal bir dagilim gosterir.

Kapsiillii organlardaki tiimor invazyonu, 6zellikle karacigerin primer veya
sekonder tiimorleri, bu duruma sik rastlanan 6rnekler arasindadir. Timorin lokal
kapsiil infiltrasyonu ve intrakapsiiler basing¢ artigi, genellikle kiint veya bicak
saplanir tarzda agriya yol agar. Benzer sekilde, beyin de kapsiillii bir organ olarak
degerlendirilebilir. Beyindeki agri, yer kaplayan tiimorlerin varligi, fokal ya da
yaygin beyin ddemi nedeniyle olusan intrakraniyal basing artis1 sonucu meydana
gelir.

Yumusak dokularin tiimér infiltrasyonu, retroperitoneal alanin genis ¢apl
invazyonu gibi durumlarla orneklendirilebilir. Ayrica, iskelet kasi gibi hareketli
yapilarin tiimor tarafindan infiltrasyonu veya destriiksiyonu, fonksiyon bozuklugu
ve agriya neden olabilir. Bu siirecte tlimor, interstisyuma yayilarak kan damarlarini,
lenfatik yapilar1 ve sinirleri tahrip eder, bu da hem yapisal hasara hem de agn
hissine yol acar.

Abdominal i¢i bos organlarin timor infiltrasyonu, agriya genellikle
tilserasyonlar, motilite bozukluklari, dilatasyonlar ve kan akimindaki diizensizlikler
yol acar. Ornegin, malign lenfomalarda genis iilserasyonlar ve kanama sik¢a
gortliir. Ayrica, perinoral tiimor infiltrasyonu, arterit ya da perindral inflamatuar
reaksiyonlar, bu tir timorlerde yaygn olarak karsilasilan patofizyolojik
mekanizmalar arasinda yer alir.

Ser6z mukozanin tiimdr infiltrasyonu ve inflamasyonu, 6zellikle peritoneal

karsinomatozis vakalarinda sikc¢a agriya neden olur ve bazi hastalarda bu durum ilk



belirti olarak ortaya cikabilir. Agri, genellikle visseral motilite bozukluklar ile
iligkilidir ve metastazlarin dogrudan periferik sinirlerle temas etmesi veya
inflamatuar reaksiyonlarin varligi sonucu gelisir.

Solid Organlarda Tiimére Bagh Nekroz; Ozellikle pankreasta gelisen
nekrozlar, belirgin ve tipik agri semptomlarina yol agabilir.

Sinirler, Pleksuslar veya Spinal Kordun Tumor Tutulumu; Sinirlerde
hasar, kompresyon veya infiltrasyon, malign siireglerde sik¢a goriiliir. Meme ve
akciger kanserlerinde brakiyal pleksus tutulumu yayginken, kolon kanserinde
lumbosakral pleksusun kompresyonu veya infiltrasyonu radikiiler agriya neden
olabilir.

Leptomeningeal Karsinomatozis; Akciger ve meme adenokarsinomlart,
lenfomalar ve melanomlar bu durumun en sik nedenleri arasindadir.
Leptomeningeal tutulum, yaygin nérolojik semptomlarla birlikte seyreder.

Epidural Spinal Kord Kompresyonu; Ilgili vertebral segmentlerde ve
sinir koklerinde radikiiler agriya neden olur ve spinal kordun mekanik olarak
sikismasi ile iliskilidir.

Kemiklerin Tiimér Infiltrasyonu; Metastatik stireclerde kemik
destriiksiyonu sik¢a goriilir ve bu durum agrinin temel nedenlerinden biridir.
Ozellikle vertebral metastazlar, sinir koklerinin ve spinal kordun kompresyonuna
yol acabilir. Ayrica, kemikte olusan nekroz ve hemorajiler de agriya katkida
bulunur. Kemik metastazlar1 en yaygin olarak meme, prostat, akciger, bobrek ve
tiroid kanserlerinde gorulr.

Kan Damarlarinda Tiimére Bagh Okliizyon; Malign neoplazilerde,
lenfatikler ve kan damarlarinin tiimor tarafindan invazyonu yaygin olarak goriiliir
ve bu slire¢ metastazin énemli bir adimidir. Cogunlukla kii¢iik ve periferik damarlar
etkilenir ve ciddi dolasim sorunlarina yol agmaz. Ancak, bazi durumlarda daha
biylk venlerin infiltrasyonu sonucu okliizyon meydana gelebilir ve bu durum

klinik agidan daha belirgin sorunlara neden olabilir.

2.2.3.1. Kemik Agris1
Kansere bagli agrilar arasinda kemik agrisi en yaygin olanidir. Akciger

kanserli hastalarin %20-30'unda, meme ve prostat kanserli hastalarin ise %50-



70'inde kemik metastazina bagli agri1 goriilmektedir. Ancak, kemik metastazli
olgularin tamaminda agr1 gelismez; hastalarin %25'1 asemptomatiktir. Kemik
metastazina bagli agr1i mevcut oldugunda, bu metastazlar her zaman radyografik
inceleme ya da kemik sintigrafisi ile tespit edilemeyebilir. Metastaz sonrasi ilk 6
ayda radyolojik goruntulemelerde gorundr olmayabilir. Lezyonlar osteoblastik
yerine osteoklastik ozellikler tasiyorsa ve daha once ilgili bolgeye radyoterapi
uygulanmissa, kemik sintigrafisi de tan1 koymada yetersiz kalabilir.

Kemik agris1 genellikle sabit, geceleri artan, hareketle siddetlenen, kiint
veya derin ve yogun hissedilen bir agridir. Kas spazmiyla birlikte yansiyan agri
karakteri gosterebilir. Sinir basisinin eslik ettigi durumlarda agr1 batici bir nitelik
kazanir. Agr1 genellikle patolojik lezyonun bulundugu bdlgede hissedilir, ancak
yansiyan agri da goriilebilir; 6rnegin kalga eklemine bagli agr1 dizde hissedilebilir.

Kemik metastazlarinin biiyiik bir kism1 vertebral lezyonlar olarak ortaya
cikar. Olgularin %65'inden fazlasinda torasik, %20'sinde lumbosakral ve %10'unda
servikal tutulum saptanir. Agr1 genellikle lokalize, siddetli ve siirekli si1z1
seklindedir.

Epidural Spinal Kord Basisi; Vertebral metastazlarin en ciddi
komplikasyonlarindan biridir ve kanser hastalarinin %5-10'unda gérulir. Timor,
vertebra igine yayilarak veya intervertebral foraminalardan gecerek epidural araliga
invaze olabilir. Lenfoma, paraganglioma ve noroblastomalar bu invazyonu siklikla
gerceklestiren tiimorlerdir. Bu durum hem ilgili vertebral segmentte hem de

radikiiler agr1 seklinde belirgin klinik semptomlara yol agabilir.

2.2.3.2. Bas Agrisi

Kanser hastalarinin yaklasik %50’sinde intrakraniyal metastaz veya
tiimdrler goriiliir ve bu hastalarin %50°sinde bas agris1 sikayeti olabilir. Bag agrisi,
intrakraniyal kitlelerin kompresyon veya traksiyonu sonucunda agriya duyarl
yapilarin uyarilmasiyla ortaya c¢ikar. Bu bas agris1 genellikle gerilim tipi bag agrisini
andirr.

Serebral metastazlarda goriilen semptomlar oldukca degiskendir. Hastalarin

%30’unda gérme bozuklugu, %66’sinda hemiparezi, %41’inde mental bozukluk ve



%77’sinde algilama bozuklugu tespit edilmektedir. Bu bulgular, bas agrisina eslik
ederek klinik tabloyu daha karmasik hale getirebilir.

Posterior Fossa Lezyonlar1 ve Beyin Tiimorlerine Bagh Bas Agrisi;
Posterior fossa lezyonlarinda, 6zellikle sabah saatlerinde, kusma ile birlikte siddetli
bas agris1 goriilebilir. Beyin tiimdrlerine bagli bas agrist genellikle yavag
baslangiclidir ve baslangigta kolay lokalize edilemez. Bas agrisinin giliniin erken
saatlerinde daha siddetli olmasi, gece uyku sirasinda arteriyel karbondioksit
seviyesinin artmasi ve buna bagli olarak beyinde meydana gelen vazodilatasyonla

iligkilidir. Giin ilerledik¢e bu agrinin siddeti azalabilir.

Kafa Tabam Metastazlari; Kafa tabanina yayilan metastazlar genellikle
meme ve akciger kanserlerinde sik goriiliir ve bu bolgeye yayildiginda bas agrisi ve
kraniyal sinirlerin tutulumu sonucu ortaya ¢ikan noérolojik semptomlarla kendini
gosterir. Tutulum bolgesine bagh olarak farkli kraniyal sinirlerin disfonksiyon

belirtileri ortaya ¢ikabilir.

Sinir Tutulumuna Bagh Agrilar; Kraniyal sinirlerin tutulumu nedeniyle
agn1 genellikle devamli, yanici bir karakterdedir ve siklikla dizestezi ile birlikte
gordliir. Bunun yani sira, aralikli batici agrilar da yasanabilir. Klinik tabloda yaygin
hiperestezi, lokalize parestezi veya norolojik defisit gortlebilir. Motor tutulumlarda

ise kas zayiflig1 ve atrofi yaygin belirtiler arasindadir (3).

Kafa Taban1 Sendromlari;

Orta Fossa Sendromu; V. ve VII. kraniyal sinirler ile kaverntz sinis
tutulumu goriiliir. Trigeminal agr1 ortaya ¢ikar.

Juguler Foramen Sendromu; 1X ve X. kraniyal sinirlerin tutulumu disfajiye,
XI. kraniyal sinirin tutulumu trapez ve sternokleidomastoid kaslarda gii¢siizliige
neden olur. XII. kraniyal sinirin tutulumu dil deviasyonu ile sonuglanir. Ses
kisikligi, Horner sendromu ve senkop goriilebilir. Agr1 mastoid, boyun, omuz, kulak

veya farenkse yayilabilir.



Orbital Tutulum; II. kraniyal sinir tutulumu gérme kaybina; III., IV. ve VI.
sinirlerin tutulumu diplopiye; V. sinirin tutulumu frontal duyu kaybina neden olur.
Kemozis, proptozis ve ipsilateral papil 6demi goriilebilir. Agr1 retro ve supraorbital
bolgeye yayilabilir.

Oksipital Kondil Sendromu; XII. kraniyal sinir tutulumu dil deviasyonuna
neden olur. Tek tarafli ense agrisi, gozlerin arkasina dogru yayilabilir.
Oksipitoservikal eklemde hassasiyet gorilebilir.

Kaverndz Sinus Sendromu; Il1., V. ve VI. kraniyal sinirlerin tutulumu

diplopiye, V. sinirin tutulumu his kaybina neden olur. Papil 6demi goriilebilir.

2.2.3.3. Pleksopatiler

Brakial pleksopati; akcigerin iist lob kanseri (Pancoast tiimorii), meme
kanseri veya lenfoma gibi durumlarda ortaya c¢ikabilir. Agr1 genellikle erken
semptomdur ve omuz, Onkol, el bilegi veya elin medialinde siz1 seklinde
hissedilebilir. Horner sendromu, dizestezi, ses kisikligi ve ilerleyici kas atrofisi eslik
edebilir. Ayirici tanida radyasyon fibrozisi dikkate alinmalidir.

Meme ve akciger kanserlerinde alt brakial pleksus (C7-T1) siklikla etkilenir.
Bu durumda agri omuz, dirsek ve Onkolun medialinde hissedilirken 4. ve 5.
parmaklarda hissizlik ortaya cikar. Akciger tiimorleri néropatik sendromlara yol
acabilir. Ayrica, timoriin aksilla ve {ist toraks duvarina invazyonu, interkostobrakial

sinirin (C8-T1-T2) dagilim boélgesinde agriya neden olabilir (4).

Lumbosakral Pleksopati; agri genellikle ilk bulgu olarak ortaya gikar.
Agriya, zamanla hissizlik, parestezi ve halsizlik eslik eder. Ilerleyen evrelerde
bacaklarda 6dem gelisebilir. Bu durum, genellikle lokal yumusak doku invazyonu
veya pleksusa bast sonucu olusur. Agri; bel, karin, kalgca veya alt ekstremiteye
yayilabilir. Lumbosakral pleksopati, 6zellikle kolorektal, servikal ve diger pelvik
kanserlerde siklikla gozlenir.

Colyak pleksopati; genellikle amansiz ve delici bir midepigastrik sizi
seklinde agriya yol acar. Eger kan damarlar1 tiimdr tarafindan infiltre edilirse,
vazospazm ve perivaskiiler lenfanjit gelisebilir. Bu durum, nosiseptor afferentlerin

uyarilmasina ve dolayisiyla olduke¢a siddetli agrilara neden olur.
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Ici bos veya sert organlarin duktuslarmin tiimérle tikanmasi durumunda
(6rnegin mide, bagirsak, safra yollar1 veya lireterin tikanmasi), diiz kaslarda siddetli
izometrik kasilmalar meydana gelir. Bu siireg, toraks, batin veya pelvik bolgelerde
gelisen tiimorler ya da metastazlarla iligkilendirilebilir ve wvisseral agr

sendromlarini tetikleyebilir.

2.3. Agrinin Tedavisi

2.3.1.Kanser Agrisi Tedavisinde Temel ilkeler

Kanser agrisi tedavisinin amaci, hastaya yeterli agr1 kontrolii saglayarak
yagsam kalitesini artirmaktir. Tedavi siirecinde hasta, hekim ve yakinlari is birligi
icinde hareket etmelidir. Hastaya destek olunmali, yalniz birakilmamali ve
gerekirse psikolojik yardim alinmalidir. Kanser tedavisi uygulanirken agr1 kontrolii
de ihmal edilmemelidir.

Agriin dogru degerlendirilmesi etkili tedavi i¢in dnemlidir. Sadece fiziksel
sorunlar degil, hastanin psikolojik, sosyal ve duygusal durumu da g6z 6nunde
bulundurulmahdir. Diinya Saglik Orgiitii’niin 6nerdigi "merdiven sistemi", basit
ilaclarla baslayip gerekirse daha giiclii yontemlere gecis yapilan bir stratejidir ve
genelde basarili sonuglar verir. Bu stratejinin hedefleri:

1. Agrisiz uyku saglamak,

2. Istirahat halindeyken agriy1 5nlemek,

3. Hareket sirasinda agriy1 engellemektir.

Tedaviye kemoterapi, radyoterapi veya cerrahi gibi yontemlerle baglanabilir.
Ancak, agr1 kontrolii ve semptomatik tedaviye de hemen baglanmalidir. Bu, diger
tedavilerin etkinligini artirabilir.

Kanser agrist tedavisiyle hastalarin %80’inde basarili agr1 kontrolii
saglanabilmektedir. Ancak, kanser tedavisindeki iyilesme oranlari daha diisiiktiir
(%25). Bu nedenle, palyatif bakim devreye girmekte ve hastanin agrilarim
hafifletmenin yan1 sira bulanti, kusma, istahsizlik ve depresyon gibi semptomlarini
azaltarak yagam kalitesini artirmay1 hedeflemektedir.

Kanser agris1 tedavisinde diger agri tedavilerinde oldugu gibi basamak
tedavisi yaklasimi kabul gormektedir (5). Basamak tedavi yaklasimi ilk olarak
Diinya Saglik Orgiitii tarafindan 1986 yilinda 6nerilmis olup ii¢ basamakli bir
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yaklagim icermekteydi (5). Kanserli hastalarda agri yonetiminin amaci hastayi
yasanabilir bir yasam kalitesine kavusturmaktir. Agr1 tedavisinde ilk basamak
olarak tercih edilen farmakolojik ajanlar NSAII ler ve parasetamol daha ¢ok hafif
agrida ilk segenek olarak tercih edilmektedirler. Agr1 siddeti arttik¢a ve bu tedaviyle
bile agr1 palyasyonu saglanamiyorsa bu ajanlar zayif etkili opiod ajanlarla(kodein)
desteklenmelidir (6). Ugiincii basamak olarak ise giiclii opioid analjeziklerle NSAII
ajanlarin kombinasyonu kullanilmalidir (5).

Analjezik tedavi baslama asamasinda ise hastalarin agr1 siddetlerinin
dikkatli sekilde degerlendirilmesi Onemlidir. Hafif ve orta siddetli agrilarda
baslangi¢ olarak NSAII veya NSAIl zayif opioid kombinasyonu tercih edilmesi
onerilirken; orta ve siddetli agris1 mevcut olan hastalarda baslangi¢ tedavisi olarak
guclu opioid analjezik ajanlar kombinasyon tedavisinde tercih edilmelidir (6).

Bu basamaklara ek olarak son kilavuzda dordiincli basamak olarak diger
basamaklarla kombine sekilde uygulanmasi 6nerilen invaziv ve minimal invaziv

yontemler kendine yer bulmustur.

2.3.2. Primer Tedaviler

Primer tedaviler, kanser agrisinin dogrudan kaynagina yonelerek hastanin
yagsam kalitesini artirmay1 ve fonksiyonlarini iyilestirmeyi hedefler. Bu tedaviler
genellikle analjezik ajanlarla birlikte uygulanir.

Endikasyona gore girisimsel islemler uygulanabilir. Bu islemler
vertebroplasti, plexus blokajlari, intratekal epidural pompalar ve kordotomidir.

Radyofrekans ile Tumor Ablasyonu: Karaciger, pelvis, pankreas,
vertebra, bobrek ve adrenal tiimorler gibi cesitli kanser tiirlerinde ciddi agriy
azaltmak icin kullanilir.

Cerrahi: Ig organ tikanikliklari, sinir sikismalar1 ve stabil olmayan kemik
yapilar gibi durumlarda agrinin giderilmesinde degerlidir. Ozofagus, kolon, safra
yollar1 veya iireter tikanikliklarina bagl agrilarda stent takilmasi rahatlama saglar.

Radyoterapi: Kemik metastazlari, epidural timoérler ve beyin
metastazlarinin neden oldugu agrilarin tedavisinde etkilidir.

Kemoterapi: Analjezik bir etkisi dogrudan kanitlanmamis olsa da tiimoriin

kiiciilmesiyle agrinin azalmasi arasinda ters bir iliski oldugu bilinmektedir. Cogu
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klinisyen, kemoterapiye verilen yanita bagli olarak agrinin hafifledigini
gozlemlemistir.

Antibiyotikler: Enfeksiyon kaynakli agrilar i¢in gereklidir. Pelvik apse,
kronik siniis enfeksiyonu ve seliilit gibi durumlarda antibiyotik tedavisi agriyi
hafifletir. Gizli enfeksiyonlarin ampirik tedavisinde bile agrinin yavas yavas

azaldig1 gozlenir.

2.3.3. Analjezik Ajan Kullanim
Analjezikler, agr1 tedavisinde kullanilan temel ilaglardir. Ideal bir analjezik,
oral yolla etkili olmali, yeterli agr kesici etkiye sahip olmali, tolerans ve psisik
bagimlilik olusturmamali, merkezi sinir sistemi ilizerinde spesifik etki gdstermeli ve
bir antidotu bulunmalidir. Ancak giliniimiizdeki analjeziklerin bu Ozelliklerin
tiimiinii bir arada barindirmas1 miimkiin degildir.
Bu nedenle analjezik se¢iminde su faktorler dikkate alinmalidir:
e Ilacin farmakolojik &zellikleri,
e Agrinin siddeti,
o Hastanin psikososyal durumu.
Analjeziklerin etkin kullaniminda ise su ilkeler 6nemlidir;

I. Doz Ayarlamasi: Her hastaya 6zel doz belirlenmelidir.

Gerektiginden az doz yetersiz etkili olurken, fazla doz toksisiteye
neden olabilir.

Il.  Dizenli Kullanim: Analjezikler, agri ortaya ¢ikmadan diizenli

araliklarla verilmelidir.

1. Oral Yol Tercihi: Miimkiinse oncelikle oral yolla uygulanmalidir.

Diger uygulama yollar1 ancak oral yontem etkisiz oldugunda
diisiiniilmelidir.

IV.  Merdiven Sistemi: Diinya Saglik Orgiitii'niin (DSO) &nerdigi

merdiven sistemi takip edilerek, basit analjeziklerden karmasik

tedavilere dogru ilerlenmelidir.
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2.3.3.1. Analjeziklerin Doz ve Etki Sureleri

Analjeziklerin etki siireleri, kan diizeylerine baghdir ve diizenli araliklarla
verilmesi gerekir. Yemek saatlerine gore dagitim yapilmasi, ilacin etkisinin yetersiz
olmasina yol agabilir. Ornegin, sabah kahvaltis1 ile 5gle yemegi arasi1 4-5 saat, 6gle
yemegi ile aksam aras1 8 saat, gece ise 12 saatlik bir aralik olusturur. Bu farkliliklar
nedeniyle, analjezikler belirli yarilanma stireleri dikkate alinarak zamanlanmalidir.

Bir analjezik ilacin etki siiresi 9 saat ise, bu ila¢g 8 saatlik araliklarla
verilmelidir. Oral uygulamalarda, ilacin etkin hale gelmesi bir saat kadar siirebilir.
Bu nedenle bir sonraki dozun zamanlamasi bu gecikme hesaba katilarak

planlanmalidir.

2.3.3.2. Kanser Agnisi Tedavisinde Analjezik Kullanimi

Kanser agrilarinin tedavisinde DSO merdiven sistemi, tedavi stratejilerini
su basamaklarla belirlemistir:

o Birinci Basamak: Aspirin, parasetamol ve nonsteroid antiinflamatuvar
ilaglar (NSAID).

o Ikinci Basamak: Zayif opioidler (kodein, tramadol) NSAIli'lerle kombine
edilir.

o Uclincti Basamak: Siddetli agrilarda morfin gibi giiclii opioidler kullanilir.

NSAil'larin, kemik metastazlar1 gibi durumlarda etkili oldugu
bilinmektedir. Bunun yaninda trisiklik antidepresanlar, kortikosteroidler,
antikonviilzanlar ve lokal anestezikler gibi adjuvan ilaglardan da faydalanilabilir.
Ozellikle opioidlerin bagimlilik yapma riski nedeniyle dikkatli kullanilmasi
onemlidir. Tedavinin amaci, hastanin hem agrisin1 kontrol altina almak hem de
giinliik aktivitesini koruyacak bir dengeyi saglamaktir.

Spinal Opioid Uygulamalari; Spinal opioid tedavisinde hasta segim
kriterlerine uygunluk en 6nemli faktordiir. Daha onceki tibbi tedavilere veya daha
az invazif yontemlere yanit vermeyen, oral opioid tedavisi yetersiz kalan veya
yiiksek doz ilaglarin yan etkilerini tolere edemeyen hastalar bu tedavi i¢in adaydir.
Ancak uygulama dncesinde hastalarin psikiyatrik degerlendirmesi yapilmalidir. Bu
yontem, kicik hacimlerde ilagla (0.1-2 ml) genis bir analjezi alani saglar ve en

bliyiik avantaj1 doz tasarrufudur.
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Hastalarin bu tedaviye uygunlugu acisindan, alkol veya ila¢ bagimlilig
olmamali; aktif psikoz, ciddi depresyon veya somatizasyon gibi major psikiyatrik
rahatsizliklar1 bulunmamalidir. Uygulama oncesinde, gecici bir kateter ile yontemin
etkili olup olmadig: test edilmelidir. Etkili bir yanit alinirsa, kalici bir sistem
yerlestirilir.

Kalic1 sistemler epidural ya da intratekal yolla uygulanabilir. Rezervuarl
port sistemleri genellikle epidural olarak tercih edilir ve 5-10 ml gibi daha yuksek
hacimlerde ila¢ uygulanmasina olanak tanir. Ayrica lokal anestezik-opioid
karisimlart  epidural yolla giivenli sekilde kullanilabilir. Ancak epidural
uygulamalarda dermatomal analjezi veya fibrozis gibi komplikasyonlar gorilebilir.
Elektronik veya manuel pompa sistemleri intratekal kullanim i¢in daha uygundur.
Ornegin, 300 mg oral morfin, 100 mg parenteral morfin, 10 mg epidural morfin ve
1 mg intratekal morfinle esdeger analjezi saglar. Ancak bu yontemlerin en ciddi yan
etkilerinden biri erken ya da ge¢ gelisebilen solunum depresyonudur.

Sinir Bloklari; Sinir bloklari, somatik ve sempatik bloklar olarak
uygulanabilir. Kalici bir blok yapilmadan 6nce genellikle 2-3 gecici blok uygulanir
ve etkisi degerlendirilerek kalic1 bloga karar verilir.

Somatik bloklar; epidural, subdural, intratekal ndérolitik yontemlerle
merkezi sinir sistemi Uzerinde ya da periferik sinirler Gzerine uygulanabilir. Her
blok tiiriiniin kendine 6zgii endikasyonlar1 ve yan etkileri vardr.

Kanser agrisinda sempatik sinir bloklari; stellat ganglion, torakal
sempatik ganglion, splanknik pleksus, ¢élyak ganglion, lumbar sempatik zincir,
stiperior hipogastrik pleksus ve impar ganglion blogunu igerir. Bu bloklar 6zellikle
kansere bagli agri sendromlarinda (6rnegin Pancoast tiimorii, pankreas tumord,
pelvik bolge tumorleri) etkili ve glvenlidir.

Norosiriijik  Yontemler Kordotomi, myelotomi, hipofizektomi ve
intraserebroventrikiiler kateterizasyon gibi girisimler, kanser agrisinin kontroliinde

kullanilan diger yontemlerdir.
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2.3.4.Kanser Agris1 Tedavisinde Oneriler

o Bildiginiz ve gilivendiginiz bir ilagla baglaym.

e Uygulama yolunu hastanin gereksinimlerine gore belirleyin.

e Ilk doz titrasyonundan sonra diizenli uygulama planlayin.

o Kombine ilaglarla analjezik etkinligi artirin, ancak sedasyonu artiran
kombinasyonlardan kag¢inin.

e Yan etkileri g6z 6nlinde bulundurarak koruyucu tedavi 6nerin.

e Tolerans gelisimini izleyin ve gerektiginde alternatif tedavilere gegin.

e Doz asimindan kaginin.
Gilinlimiizde, 6zellikle gelismekte olan iilkelerde kanser agrisi tedavisinde

eksiklikler bulunmaktadir. Ancak farmakolojik ajanlar (nonopioidler, opioidler ve

adjuvan ilaglar) ve diger yontemlerin dogru kullanimu ile etkili sonuglar alinabilir.

2.3.4.1. Nonopioidler

Nonopioidler, nonsteroid antienflamatuar ilaglar (NSAII) ve asetaminofeni
iceren opioid dis1 analjeziklerdir. Diinya Saglik Orgiiti'niin (DSO) agn
yonetiminde 6nerdigi iic basamakli tedavi modelinde her agsamada kullanilabilirler.
Ancak bu ilaglarin belli bir dozun {izerine ¢ikildiginda etkisi artmaz ve toksisite
riski artar, bu durum "tavan etkisi" olarak adlandirilir.

NSAII’ler, prostaglandin iiretimini azaltarak agr1 ve inflamasyonu engeller.
Bu ilaclar siklo-oksijenaz (COX) enzimini inhibe eder ve prostaglandinlerin agri
reseptorlerini daha hassas hale getirmesini 6nler. COX-2 selektif NSAIl’ler, COX-
1 etkilerini baskilamadan ayni analjezik etkiyi gdsterir ve bu sayede daha az mide
ve bagirsak hasari olustururlar. NSAII’ler dzellikle kansere baglh kemik metastazi
agrilar1 ve yumusak doku infiltrasyonlarinda etkili olur.

Aspirin, bu grubun en bilinen ilacidir ancak mide ve bagirsak toksisitesi,
tirik asit atilimini azaltict etkileri ve kan sulandirict 6zellikleri nedeniyle kullanimi
sinirlidir. Oral alindiktan sonra etkisi yaklasik 30 dakikada baslar ve 3-7 saat sUrer.
Standart dozu 500-600 mg’dir. Giinde 4 gramin tizerinde kullanim toksik etkilere
yol acabilir.

Asetaminofen (parasetamol), agriy1 azaltict etkisini hem merkezi hem de

periferik mekanizmalarla gosterir ancak antiinflamatuar etkisi yoktur. Opioidlerle
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birlikte kullanildiginda daha az opioid ihtiyact dogurur ve opioid yan etkilerini
azalti. Uzun siireli kullanimda giinlik 4 gramin {izerindeki dozlar karaciger
hasarina neden olabilir.  Gastrik mukoza iizerinde olumsuz etkiler
olusturmadigindan aspirine bir alternatif olarak tercih edilebilir.

Fenilbutazon, gii¢lii antiinflamatuar etkisiyle diger ilaglarin etkisiz kaldig1
durumlarda kisa siireli kullanilir ancak agraniilositoz gibi ciddi yan etkilere yol
acabilecegi i¢in uzun siireli kullanimi 6nerilmez.

Naproksen, plazma proteinlerine yiiksek baglanma orani ve 14 saatlik yar1
omrti ile kansere bagli agrilar i¢in etkili bir segenek sunar. Kronik kanser agrilarinda
genellikle 250 mg’lik dozlarda kullanilir.

Indometazin, bas agrisi, vertigo ve haliisinasyon gibi merkezi sinir sistemi
uzerindeki yan etkileri nedeniyle nadiren tercih edilir.

Piroksikam, uzun plazma yar1 dmrii (45 saat) sayesinde giinde tek doz olarak
kullanilabilir ve bu 6zelligiyle pratik bir segenektir.

NSAIil’lerin yan etkileri arasinda en sik goriileni gastrointestinal sistemle
ilgilidir. Bu etkiler bulanti, kusma, mide yanmasi, gastrik irritasyon ve peptik tilser
gibi sorunlart igerir. Ayrica sivi tutulumuna neden olarak hipertansiyon ve kalp
yetmezligi riskini artirabilirler. Merkezi sinir sistemi iizerinde bas agrisi, sersemlik
ve haliisinasyon gibi etkiler goriilebilirken; karaciger iizerinde hepatotoksisite ve
fulminan hepatik yetmezlik yapabilirler. Hematolojik etkiler arasinda
trombositopeni, hemolitik anemi ve aplastik anemi bulunur.

Sonug olarak, nonopioidler, hafif ve orta siddette agrilarda etkili bir
secenektir. Ancak bu ilaglarin yan etkileri ve doz smirlar1 g6z Oniinde

bulundurularak dikkatli bir sekilde kullanilmas1 gerekir.

2.3.4.2. Opioidler

Fentanil; kanser agrismin ydénetiminde Diinya Saglik Orgiitii’'niin (DSO)
liclincli basamak tedavi Onerilerinde kullanilan giiclii bir opioid analjeziktir.
Morfinden 75-100 kat daha giiglii olan bu ilag, yiiksek lipid ¢6ziiniirliigii sayesinde
kan-beyin bariyerini hizli bir sekilde gecer. Bu 0Ozellik, fentanilin etkisinin

morfinden daha ¢abuk baslamasini ve daha kisa siirmesini saglar.
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Fentanil, uzun siireli kullanimlarda yag dokularinda birikerek sedasyon ve
solunum depresyonu riskini artirabilir. Ancak, histamin salinimina neden olmadigi
i¢in zay1f sol ventrikiil fonksiyonu olan hastalarda bile hipotansiyona nadiren yol
acar. Miyokard kontraktilitesine de genellikle olumsuz etkisi olmaz (7).

Fentanil, karacigerde ve az miktarda da duodenumda metabolize edilir.
Metabolizmasi sonucu fenilasetik asit, norfentanil ve az miktarda aktif bir bilesik
olan p-hidroksil fentanil olusur. Bébrek yetmezligi olan hastalarda kullanilabilir,
ancak kiimiilatif etkileri a¢isindan dikkatle izlenmelidir (8).

Fentanil, 6zellikle transdermal (ciltten emilim) formuyla 6ne ¢ikar. Yagda
¢cozlinlirliiglintin yiiksek olmasi ve diisitk molekiil agirligi nedeniyle transdermal
yolla etkili bir sekilde kullanilabilir. Bu ydntem, agizdan uzun etkili opioid
kullanamayan veya oral yolla tedaviye yanit alinamayan hastalarda invaziv
yontemlere gegmeden dnce denenebilir. Transdermal fentanil uygulamasiyla serum
seviyelerinin stabilize olmas1 12-24 saat siirer ve bantlar 72 saat boyunca kontrollu
salinim saglar. 12, 25, 50, 75 ve 100 pg’lik doz segenekleri mevcuttur.

Fentanil, transdermal formunun yani sira oral, intravendz, epidural ve
intratekal yollardan da uygulanabilir. Lokal anesteziklerle kombinasyon halinde
intratekal veya epidural yolla uygulanmasi, 6zellikle batin tiimdrlerine bagl
agrilarin tedavisinde etkili olabilir.

Son donemlerde gelistirilen iontoforetik formu, akut agrilar ve kanser
agrisinin ani ve inatci alevlenmelerinde gelecek vaat eden bir tedavi segenegi olarak
degerlendirilmektedir.

Meperidin; mii reseptorlerine baglanarak analjezik etkisini gdsteren bir
opioid ilagtir. Genellikle intraoperatif analjezik olarak kullanilir, ancak kronik
kanser agrisinin tedavisinde onerilmez. Antikolinerjik etkileri nedeniyle tasikardiye
yol acabilir ve zayif bir lokal anestezik etkisi vardir.

[lacin yar1 émrii kisadir, ancak toksik bir metaboliti olan normeperidin,
karaciger ve bobrek yoluyla atilir. Bu metabolit, tekrar eden dozlarda birikerek
santral sinir sistemi iizerinde toksisiteye yol acabilir. Ozellikle yash hastalarda,
bobrek fonksiyon bozuklugu olanlarda ve karaciger problemleri bulunan bireylerde
normeperidin birikimi riski daha yiiksektir. Ancak, bobrek fonksiyonlari normal

olan geng hastalarda bile toksisite gelisebilecegi bildirilmistir (9).
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Meperidin kullaniminin, akut agr1 tedavisinde dahi 48 saati gegmemesi ve
giinlik maksimum dozun 600 mg’1 asmamasi Onerilmektedir. Bunun {izerinde
kullanim ciddi yan etkilere yol agabilir. Ozellikle monoamin oksidaz (MAO)
inhibitorleri ile birlikte kullanildiginda hiperpreksi, solunum depresyonu ve
konvdlsiyon gibi ciddi reaksiyonlara neden olabilir.

Kisacasi, meperidin yalnizca kisa siireli ve dikkatli kullanim gerektiren
durumlar i¢in tercih edilmeli, uzun siireli agr1 yonetiminde kullanilmamalidar.

Morfin; glcli bir mi-opioid reseptor agonisti olup, etkinligi ve giivenligi
nedeniyle kanser agrisi tedavisinde en ¢ok tercih edilen opioiddir. Farkli farmasotik
formlari, kullanim kolayligi sunarken, aktif metaboliti morfin-6-glukuronid
analjezik etkinlige katki saglar. Ancak, idrar yoluyla atildigindan bdobrek
rahatsizlig1 olan hastalarda dikkatli kullanilmalidir.

Oral morfin, yavas salinimli formlartyla diizenli emilim saglar ve parenteral
yola kiyasla yan etkileri en aza indirir. 10-100 mg doz segenekleriyle 8-12 saat
araliklarla uygulanir. Oral uygulama yeterli olmadiginda, rektal, parenteral
(intravendz, subkutan) veya spinal yollar tercih edilebilir.

Spinal morfin, diger yollar yetersiz oldugunda etkili bir secenektir.
Intratekal uygulama, epidural yola gére daha iyi analjezi saglar, ancak yan etkileri
arasinda epidural bolgede yanma ve fibrozis bulunabilir.

Alternatif yollar arasinda rektal ve subkutan uygulamalar o6ne c¢ikar.
Subkutan infiizyon, hasta tarafindan kolay uygulanabilir ve bir haftaya kadar
kullanilabilir. Intravendz yol, hizli doz ayar1 saglarken, solunum depresyonu ve
hipotansiyon riski tasir. Intramuskiiler uygulama agrili oldugu i¢in &nerilmez.

Lipozomal morfin, uzun etkili postoperatif analjezi saglayarak gelecekte
kanser agris1 tedavisinde umut verici bir segenek olarak degerlendirilmektedir (10).

Kanser agrisinda Ill. basamak tedavi olarak ilk tercih, oral opioid
uygulamasidir. Bu yontem, hastanin bagimsiz ila¢ almasina olanak tanir, enjeksiyon
kaynakl1 rahatsizliklar1 onler, giivenli ve ekonomiktir. Ayrica, yan etki ve solunum
depresyonu riski daha diisiiktiir. Ancak yutma giicliigii, gastrointestinal sorunlar
veya hizli analjezi ihtiyaci olan hastalarda alternatif yontemlere gegilmesi

gerekebilir.
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Noninvaziv alternatifler: Rektal, transdermal ve sublingual uygulamalar
arasinda yer alir. Rektal yol, oral doza esdeger sekilde kullanilabilir. Transdermal
uygulama sadece fentanil i¢in uygundur, morfin bu yolla kullanilamaz. Sublingual
yol ise diisiik emilim ve formiilasyon eksiklikleri nedeniyle sinirlidir.

Invaziv alternatifler: Subkutan, intramuskiiler ve intravendz uygulamalar
tercih edilir. Subkutan yol, hastalar tarafindan kolayca uygulanabilir ve uzun siireli
inflizyon imkan1 sunar. Intramuskiiler yol agrili oldugu igin 6nerilmez. Intravendz
yol, siddetli agrinin hizli kontrolii i¢in kullanilabilir ancak solunum depresyonu ve
hipotansiyon riski nedeniyle dikkatli uygulanmalidir.

Hangi yontem secilirse segilsin, tedavi bireysel ihtiyaclara gore
planlanmalidir.

Metadon; DSO'niin 3. basamaginda yer alan bir analjezik ajandir. Morfine
benzer sekilde mii ve delta opioid reseptdrlerini uyarir ve ayn1 zamanda
monoaminlerin geri alimini engeller. Noropatik agr1 tedavisinde, 6zellikle NMDA
reseptor antagonisti 6zellikleri nedeniyle etkili olabilir. Kanser kaynakli agrilarin
tedavisinde de kullanilmaktadir. Ancak, farmakokinetik 6zelliklerinin karmasiklig
nedeniyle baglangic ve doz ayarlarinda dikkatli olunmasi gerekmektedir.
Metadonun yar1 6mrii 24 saattir, ancak analjezik etkisi yaklasik 6 saat siirer (11).
Viicutta sikica ekstravaskiiler alanlara baglanarak plazmaya yavasca geri doner, bu
nedenle uzun yar1 émre sahiptir. Klinik olarak, gecikmis toksisite riski goz éniinde
bulundurularak, doz araliklarinin sik olmamasi onerilir (12). Metadon oral, rektal
ve parenteral yollarla uygulanabilir. Monoamin oksidaz inhibitéri kullanan hastalar
icin uygun degildir. 300 mg'dan fazla metadon kullanim1 veya metadonla birlikte
antidepresan  kullanimi, ciddi  elektrolit  dengesizlikleri  (hipokalemi,
hipomagnezemi) ve kalp sorunlarina yol acabilecegi i¢in dikkatle izlenmelidir.
Metadon karacigerde metabolize olup, inaktif metabolitleriyle safra ve idrar yoluyla
atilir. Tiim bu 6zelliklerine ragmen, ciddi hastalarda etkili bir tedavi se¢cenegi olarak
kullanilabilir. Metadon, yiiksek biyoyararlanima sahip olup hizli bir etki gosterir ve
tolerans1 yavag gelisir. Ayn1 zamanda ucuz bir tedavi segenegi sunar.

Kodein; genellikle nonsteroid antienflamatuar analjeziklerle birlikte
kullanilir. Kodeinin viicutta %901 karacigerde metabolize olup idrarla atilir, geri

kalan %10'u ise karacigerde demetilasyona ugrayarak morfine doniisiir ve analjezik
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etkisini gosterir. Ancak, beyaz irkin %10'unda bu doniisiimii saglayan enzim eksik
oldugundan, bu kisilerde kodein etkili olmayabilir. Kodein, 6ksiiriigii baskilamak
i¢in kullanilan bir ajandir. Bobrek yetmezligi olan hastalarda aktif metabolitlerin
birikme riski nedeniyle kullanimi 6nerilmez (7). Orta ve hafif siddetteki kanser
agrisinin tedavisinde, 30 mg kodein ve 500 mg asetaminofen kombinasyonu 4
saatte bir diizenli araliklarla kullanilabilir.

Hidromorfon; morfinin sentetik bir tiirevidir ve morfinden yaklasik 6 kat
daha gii¢liidiir. Mii ve delta reseptorlerine baglanarak etki gosterir. Hidromorfon,
hizla salinan, kontrollii salinan, parenteral ve intraspinal formilasyonlarda
mevcuttur. Kanser agrisinda etkinligi kanitlanmis bir ajandir (13). Caligsmalar,
hidromorfonun morfinle benzer analjezik 6zelliklere sahip oldugunu, ancak yan
etkilerinin de benzer oldugunu gostermektedir. Yiiksek dozlarda, hidromorfon aktif
nonanaljezik formlara doniiserek norolojik yan etkiler (myoklonus, allodini,
konfiizyon, konviilziyon) gosterebilir. Bu durumda, dozun azaltilmasi veya opioid
degisikligi yapilmasi onerilir.

Tramadol; DSO’niin merdiven sisteminin 2. basamaginda yer alan bir
analjezik ajandir. Opioid reseptorlerine diisiik oranda baglanarak etki gosteren bir
aminosikloheksanol tlirevidir. Ayn1 zamanda noradrenalin ve serotonin geri alimini
inhibe eder, serotonin salinimini artirir, bu da noropatik agri tedavisinde faydali
olmasimi saglar (14). Tramadol, opioid ve nonopioid mekanizmalarin sinerjik
etkisini ortaya koyarak analjezi saglar. Santral sinir sistemi iizerindeki etkileri
minimaldir, solunum depresyonu yapmaz ve bagimlilik potansiyeli diisiiktiir, bu da
onu kanser agrisi tedavisinde uygun bir alternatif yapar (15). En sik karsilagilan yan
etkileri bulanti ve kusmadir. Tramadol, opioid reseptorlerine baglanarak etki
gosterir; ancak, mi reseptorlerine olan afinitesi morfin ve kodeinden daha diistiktiir.
Aktif metabolitinin bu reseptorlere afinitesi ise 5-6 kat daha fazladir. Terapotik
dozlarda tipik opioid yan etkileri gézlemlenmez. Serotonin sendromu riski
nedeniyle tramadol, trisiklik antidepresanlar, serotonin reseptor antagonistleri ve
monoamin oksidaz inhibitorleri ile dikkatlice kullanilmalidir. Oral biyoyararlanimi1
yiiksektir ve intravendz, rektal formlarda da etkilidir. Yar1 omrii yaklasik 6 saat

olup, giinde 3-4 kez uygulanabilir ve maksimum 400 mg dozda kullanimi1 6nerilir.
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Oksikodon; DSO’niin 2. veya 3. basamaginda yer alan bir opioiddir. Mii ve
kappa reseptorlerine baglanarak etkisini gosterir (16). Genellikle asetaminofen,
aspirin veya ibuprofenle kombine edilir. Orta ile ciddi kanser agrisinin tedavisinde
etkilidir ve morfine gore daha az yan etki gosterir. Oksikodonun hizli salinan ve
kontrollii salinan formlar1 mevcuttur. Kontrol edici formiilasyonlari, 12 saat
boyunca stabil analjezi saglar ve daha hizli etki gosterir. Mental durum
degisiklikleri ve sedasyon yapmadigi igin yasli hastalar icin iyi bir alternatif olabilir.
Karacigerde oksimorfona doniisiir ve bu metabolit, bobrek yetmezligi olan
bireylerde birikebilir, bu da santral sinir sistemi toksisitesine yol agabilir. Bu
nedenle, bu hastalarda dikkatli olunmalidir.

Oksimorfon; oksikodonun bir metabolitidir ve DSO'niin 3. basamaginda
kullanilabilecek yeni bir tedavi segenegi olarak one ¢ikmaktadir. Mii ve delta
reseptorlerini uyararak analjezi saglar. Parenteral ve rektal formlart mevcuttur ve
son zamanlarda hizli ve yavas salinan formlar eklenmistir. Oksimorfon, kanser
agrisinin tedavisinde morfinle benzer etki gosterir (17). Hizli salinan formunun yari
Oomri (7-9 saat), kisa etkili morfin, hidromorfon ve oksikodondan daha uzundur, bu
da inatgr agr tiplerinde tercih edilmesini saglar. Oksimorfon, karacigerde
oksimorfon 3-glukronid ve 6-hidroksimorfon gibi metabolitlere doniisiir. Renal
yolla atilir ve bdbrek yetmezliginde birikebilir, bu nedenle bu hastalarda doz
ayarlamasi yapilmalidir.

DSO’niin tipik olarak 3. basamaginda yer alan bir analjezik ajandir. Parsiyel
bir mu reseptdr agonisti olup, delta ve kappa reseptor antagonistidir. Tam bir mi
reseptorlii agonisti gibi ¢alismaz, dolayisiyla analjezik etkisi morfin gibi tam
agonistlerden daha diisiiktiir. Buprenorfin, naloksan ile kombin edilerek bagimlilik
tedavisinde kullanilmaktadir (18). Diger opioidlere gore daha diisiik solunum
depresyonu yapar. Solunum depresyonu Uzerinde tavan etkisi bulunur ve bu etki
analjezik etkiden bagimsizdir. Morfinden 25-50 kat daha potenttir ve parenteral,
sublingual ve transdermal formlarda mevcuttur. Kanser agrisinin tedavisinde
etkinligi kanmitlanmistir ve ndropatik agri tedavisinde de basarili sonuglar
gostermektedir. Buprenorfinin transdermal formu, konstipasyon, pruritus ve eritem
gibi yan etkiler agisindan transdermal fentanile gore Uistlinliik gosterir. Karacigerde

norbuprenorfine metabolize olur, ancak aktif metaboliti zayif etkili olup, safra ile
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atilir ve bobrek yetmezliginde birikim yapmaz. Bu nedenle, bobrek yetmezligi olan
hastalar i¢in essiz bir alternatif sunar.

Opioid Kullaninminda Tolerans ve Bagimlilik; morfin ve diger opioidlere
kars1 siirekli kullanimda tolerans gelisimi gozlemlenir. Tolerans, ayni etkiyi elde
edebilmek icin dozun arttirilmasi gerektigi durumu ifade eder. Opioidlerin kronik
kullaniminda, hangi uygulama yolu kullanilirsa kullanilsin, belirli bir toleransin
gelismesi beklenir. Kanser gibi progresyon gosteren hastaliklarin tedavisinde,
analjezik ihtiyag artisinin hastalik ilerlemesi mi yoksa gercek tolerans gelisimi mi
oldugunun ayrilmasi Onemlidir. Tolerans, opioidlere bagli olarak sedasyon,
solunum depresyonu, bulanti, kusma gibi yan etkilere daha kolay gelisir;
konstipasyon ve miyozis gibi yan etkilerde ise gelisimi daha zordur. Tolerans
gelisiminin, basamakli tedavi yontemi uygulandiginda daha yavas ilerledigi kabul
edilmektedir.

Psisik Bagimlilik; genellikle toleransla birlikte gelisir ancak bunlar ayri
olaylardir. Psisik bagimlilik, ilact bulup kullanmak i¢in giiclii bir istek duymay1
igerir ve davranigsal bir durumdur. Ancak, kronik agris1 olan hastalarda psisik
bagimliligin nadiren gelistigi gézlemlenmistir ve genis klinik gozlemler de bunun
ender bir durum oldugunu gostermektedir.

Fiziksel Bagimlilik; tedavinin aniden kesilmesiyle ortaya ¢ikan yoksunluk
belirtileridir ve toleransla paralel olarak gelisir. Yoksunluk belirtilerinin siddeti,
uygulama yolu, giinliik doz, dozlar arasi1 siire ve tedavi sliresi gibi faktorlere
baghdir. Ayrica, hastanin kisilik 6zellikleri ve ilacin sik enjeksiyonu sonucu olusan
kosullanma, bagimliligin pekismesine yol acabilir. Genellikle 3-4 haftalik opioid
kullanimi1 sonrasi fiziksel bagimlilik gelisebilir. Terminal donemdeki hastalarda bu
sorun pek Oonemli degildir, ancak agr1 ortadan kalkmissa, opioidlerin dozunun
yavagca azaltilmasiyla bagimlilik ¢6ziiliir.

Tolerans ve fiziksel bagimlilik, bu hastalarda geriye doniistiiriilebilir
durumlar olup, ila¢ uygulama araliklar1 degistirilmeden dozlar yavasca
azaltildiginda, zamanla reseptorlerin asir1 duyarlihi@ diizeltilir ve bagimlilik
ortadan kalkar. Agr1 kaynag: tedavi edilip yok edildiginde (6rnegin, radyoterapi

ve/veya kemoterapi ile) bu yaklasimin faydali olmasi beklenir.
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2.3.4.3. Adjuvanlar

Adjuvanlar, geleneksel olarak dogrudan agri kesici olmayan ancak bazi
durumlarda analjezik etki gosteren ilaglardir. Analjezik etkileri bulunmayan ancak
analjeziklerin etkilerini artiran ilaglara "adjuvan", "sekonder analjezikler" veya "ko-
analjezikler" denir. Bu ilaclar, kanser agris1 tedavisinde analjeziklerle birlikte
kombineli olarak kullanilabilir.

Kortikosteroidler; en yaygin adjuvan analjeziklerdir ve prostoglandin
salinimin1 engelleyerek noral doku 6demini azaltir. Bu ilaglar, agriy1 hafifletir,
istah1 artirir, bulant1 ve huzursuzlugu giderir, yasam kalitesini iyilestirir. Analjezik
etkileri, anti-0dem, anti-inflamatuar ve sinir elektriki iizerine etki ile saglanir.

Kortikosteroidler, artmis kafa i¢i basinci, spinal kord kompresyonu,
metastatik kemik agrisi, néropatik agri ve lenfédem gibi durumlarin tedavisinde
etkilidir. Deksametazon, diigiitk mineralokortikoid etkisi ve Cushing sendromu riski
nedeniyle tercih edilir. Dozu genellikle 16-24 mg arasinda olup, giinde tek doz
uygulanir ¢iinkii uzun yar1 6mrii vardir.

Topikal Lokal Anestezikler; mukoza ve ciltteki agrili lezyonlar, lidokain
preparatlarina iyi yanit verir. Ornegin, viskdz lidokain, orofaringeal iilserasyonlarin
yol actig1 rahatsizlig1 hafifletir. Ancak, havayolu refleksini inhibe edebilecegi i¢in
aspirasyon ve disfaji riski g6z oniinde bulundurulmalidir.

Noroleptikler; kanser agrisinda kullanimlart sinirlidir. Ancak anksiyete,
huzursuzluk ve bulant1 gibi sikayetlerde sedatif, anksiyolitik ve antiemetik etkileri
nedeniyle tercih edilebilirler.

Antihistaminikler; anksiyete, bulanti ve kasinti gibi sikayetlerde
kullanilabilir. Ancak agiz kurulugu ve sedasyon en énemli yan etkileridir.

Benzodiazepinler; kansere bagli anksiyete ve kas spazmlarini gidermede
kullanilir. Noropatik agr1  tedavisinde en sik kullanilan benzodiazepin
klonazepamdar.

Noropatik Agr1 icin Kullamlan Adjuvan Medikasyonlar; noropatik
agrilar, nosiseptif agrilara kiyasla opioid tedavisine daha az yanit verir. Adjuvan
tedavi, analjezik yanit1 artirabilir.

Antidepresanlar; noropatik agrida sik kullanilir. Trisiklik antidepresanlar

(amitriptilin, imipiramin, doksepin) opioidler ve nonopioidlerle birlikte etkili
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adjuvanlardir. Sedasyonu artirirlar ve ruh halini iyilestirirler. Ozellikle pleksopati
ve fantom ekstremite agrisinda etkilidirler. Daha diisiik yan etkiler i¢in desipiramin
ve klomipramin gibi sekonder aminler tercih edilebilir. SSRI'lar, néropatik agrida
etkili olmayan trisiklik antidepresanlara alternatif olabilir.

Oral Lokal Anestezikler; intravendz lidokain inflizyonundan yarar géren
hastalarda meksiletin kullanilabilir. Meksiletin, oral lokal anestezikler i¢cinde en
giivenli olanidir.

Alfa-2 Adrenerjik Agonistler; klonidinin analjezik etkisi gosterilmistir.
Refrakter ndropatik agrida transdermal ve oral olarak kullanilabilir.

Antikonvulzanlar; karbamazepin ve fenitoin, tiimdre bagl sinir
kompresyonu veya sinir hasar1 olan hastalarda etkilidir. Gabapentin, ndropatik agri
tedavisinde ilk tercih edilen ajandir, ¢linki etkili, giivenli ve iyi tolere edilir.
Pregabalin de benzer sekilde tercih edilebilir. Topiramat, oksikarbazepin ve
lamotrigin ise umut verici ajanlardir.

Fenotiazinler; anksiyeteyi azaltir ve antidepresan etkisi gosterir.

Analjeziklerle birlikte kullanildiginda analjezik etkiyi artirir.

2.3.4.4. Norofizyoloji

Nosisepsiyon, aktif doku hasariyla baglayan ve agrinin algilanmasiyla sona
eren karmasik bir fizyolojik siiregtir. Bu siire¢ dort asamadan olusur: transdiiksiyon,
transmisyon, modiilasyon ve persepsiyon. Ilk asama olan transdiiksiyon, noksiyoz
bir uyarinin sensoryal sinir u¢larinda elektrik sinyaline doniistliriilmesini igerir. Bu
islemi algilayan reseptorler, nosiseptorler olarak adlandirilir. Nosiseptorler, doku
hasarimi tehdit eden veya buna neden olan uyarilara yanit veren serbest sinir
uclandir ve kiigiik ¢apli myelinli (Ad) ya da myelinsiz (C) liflerle innerve edilir.

AJ lifler hizli iletim yapar ve iyi lokalize edilmis, keskin ve delici bir agr1
hissine neden olur. Bu tip agri, “ilk agri” olarak adlandirilir. C lifler ise
miyelinsizdir, daha yavas iletim yapar ve kiint, yanici, lokalizasyonu zor bir agriya
neden olur. Bu da “ikinci agr1” olarak bilinir. Agrinin iletilmesinde Ad ve C
liflerinin aktivasyonunu saglayan maddeler arasinda bradikinin, prostaglandinler,
I6kotrienler, P maddesi, asetilkolin, histamin ve iyonlar (hidrojen ve potasyum) yer

alir.
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Transmisyon, nosiseptorlerden gelen sinyallerin spinal kord ve beyin
yoluyla merkezi sinir sistemine iletilmesini saglar. Modiilasyon, bu sinyallerin
merkezi sinir sisteminde degisiklige ugramasi veya baskilanmasi siirecidir. Son
asama olan persepsiyon ise beyinde agrinin bilingli olarak algilanmasidir.

Nosiseptorler, sensitizasyon adi verilen bir siirecle duyarhiliklarini
artirabilir. Sensitizasyon, agr1 uyaranlarina verilen yanitin esik degerinin
diismesiyle ortaya ¢ikar. Ozellikle C-polimodal lifler, reseptif alanlarim
genisleterek uzamis desarj yetenegi sergileyebilir. Bu siirecler, agrinin karmasik
yapisini ve Sinir sistemi igindeki diizenlemeleri anlamada 6nemli bir rol oynar.

Transmisyon, agri impulsunun periferden santrale taginmasini igeren bir
siirectir. Agr1, anatomik olarak {ic noronlu sinir yolaklar ile periferden serebral
kortekse iletilir. Birinci néron olan primer afferent néronlar, spinal sinirlerin dorsal
kok ganglionunda yer alir ve her bir néronun bir ucu periferik dokuda, diger ucu ise
spinal kordun dorsal boynuzunda sonlanir.

Dorsal boynuzda, primer afferent noronlar ikinci siradaki néronlarla sinaps
yapar. lkinci siradaki noronlarin aksonlar1 orta hatti gecerek kontrlateral
spinotalamik traktustan yukari ¢ikar ve talamusa ulasir. Talamustaki niikleuslarda,
bu ikinci néronlar iigiincii siradaki noronlarla sinaps yapar. Ugiincii siradaki
ndronlarin projeksiyonlart ise internal kapsiil ve korona radiata boyunca ilerleyerek
serebral korteksin postsentral girusuna ulasir. Bu yolaklar, agrinin merkezi
algilanmasini saglar.

Modiilasyon, nosiseptif bilginin endojen mekanizmalarla degistirilmesi
sirecidir ve bu degisiklik sinyalin zayiflatilmas: veya giiclendirilmesi seklinde
olabilir. Modiilasyonun en oOnemli gergeklestigi yer, spinal kordun dorsal
boynuzudur. Bu siire¢ interndronlar veya talamus ve beyin sapindan kaynaklanan
desendan inhibitdr yolaklar araciligryla yQrGtuldr.

Desendan inhibitor yolaklardaki noronlar, norepinefrin, serotonin, gama-
aminobdtirik asit (GABA), glisin ve enkefalin gibi inhibitér nérotransmitterler
salgilar. Bu nérotransmitterler, P maddesi, glutamat ve diger eksitator maddelerin
salmimmin1 engelleyerek nosiseptif sinyalin modiilasyonunu saglar. Boylece agri

algis1 tizerinde diizenleyici bir etki olusturulur.
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Persepsiyon, nosiseptif bilginin bireyin psikolojik durumuna etkisini ve
agrinin duygusal ve fiziksel olarak nasil deneyimlendigini ifade eder. Baska bir
deyisle, bu siire¢, agrinin birey tarafindan algilanisin1 ve yorumlanisini kapsar.
Agrinin bu sekilde algilanmasi, kisinin psikolojisini etkileyerek, gelecekteki agri
deneyimlerini de sekillendirebilir.

Dorsal boynuz anatomisi, gri cevherin Rexed tarafindan tanimlanmig 10
laminadan olustugu bir yapiy1 ifade eder. Bu laminalar, farkl tiirdeki sinir liflerinin
sonlanma bolgeleridir. A-delta lifleri Lamina I, Lamina II’nin ventral kismi ve
Lamina V’te sonlanirken, kalin myelinli A-beta lifleri Lamina IV ve derin dorsal
boynuzda (Lamina V ve VI) sonlanir. Ince, myelinsiz C lifleri ise Lamina I, Lamina
II ve santral kanal ¢cevresindeki Lamina X’te sonlanir.

Marjinal Zon olarak adlandirilan Lamina I, baslica A-delta ve C liflerinden
bilgi alir ve yogun kutanéz ve kas stimiilasyonuna yanit verir. Bu bdlgedeki
noronlar, kontralateral ventrolateral yolaklarla talamus ve parabrakeal bolgeye
projekte olur. Ayrica, intra ve intersegmental projeksiyonlar yaparak beyaz cevherin
farkli bolgeleriyle baglanti kurar.

Substantia Jelatinosa olarak bilinen Lamina I, inhibitér ve eksitator
internoronlar igerir ve lokal eksitabilitenin diizenlenmesinde goérev alir. Bu
bolgedeki noronlar, C liflerinden dogrudan, A-delta liflerinden ise Lamina | ve
derin dorsal boynuzdan dolayli olarak bilgi alir.

Nukleus Proprius olarak adlandirilan Lamina III, IV ve V, dendritlerini {ist
laminaya gonderen noronlardan olusur. Bu ndronlar A-beta liflerinden dogrudan
bilgi alirken, ince A-delta ve C liflerinden dolayli olarak eksitatuar internéronlar
araciligiyla input alir.

Santral kanal ¢evresindeki Lamina X, ince primer afferent liflerin dallarinin
bulundugu bir alandir ve peptid bakimindan zengin bir yap: sergiler. Bu bdlge,
kiiclik reseptif alanlardan gelen yiiksek esikli 1s1 ve agrili sikistirma duyularini
algilar.

Dorsal boynuzun bu karmasik anatomik organizasyonu, nosiseptif ve
duyusal bilgilerin entegrasyonu ve islenmesinde kritik bir rol oynar.

Assendan Spinal Yolaklar; agr1 ve diger duyusal bilgilerin spinal korddan

beyne taginmasini saglayan yolaklardir.
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Ventral Funikdler Projeksiyon Sistemleri; spinoretikuler,
spinomezensefalik, spinotalamik ve spinoparabrakeal yolaklar: igerir. Bu yolaklar
nosiseptif bilginin taginmasinda 6énemli rol oynar.

Dorsal Funikiler Projeksiyon Sistemleri; sensoriyal bilgiyi tasiyan en
onemli yolak medial lemniskal yolaktir. Bu yolak, dokunma duyumu (taktil duyum)
ve propriosepsiyonu tasir. Spinal korddan ipsilateral olarak ¢ikar, medullada sinaps
yapar ve aksonlarini medial lemniskusa gonderir.

Intersegmental Sistemler; nosiseptif bilginin spinal kord boyunca rostral
yayilimini saglar. Lissauer’in lateral yolagi, dorsolateral propriospinal sistem ve

dorsal intrakornual yolak bu sisteme dahildir.

2.3.4.5. Supraspinal Projeksiyonlar

Spinoretikulotalamik Projeksiyonlar; agrili uyaranlara kardiyovaskiiler
cevaplarin olusumunda ve global kortikal aktivasyonun saglanmasinda rol oynar.

Spinomezensefalik Projeksiyonlar; periaquaduktal gri cevher (PAG) ve
mezensefalik retikiiler formasyonda sonlanir. Agrinin otonomik yanitlariyla
iliskilidir.

Spinoparabrakial Projeksiyonlar; kontralateral laminalardaki ndronlardan
kaynaklanan bu yolak, parabrakial alandaki noronlara ulasir. Buradan ise
amigdalanin santral ¢ekirdegine ve talamusun ventral medial ¢ekirdeginin posterior
kismina (VMpo) projekte olur. VMpo, insulaya projekte edilen bilgilerde 6nemli
bir rol oynar.

Spinotalamik Traktus (STT); nosiseptif bilginin taginmasinda en 6nemli
yolaktir. Spinal kordun anterolateralinde bulunur. STT noronlarinin hiicre gévdeleri
dorsal boynuzda yer alir. Aksonlarinin ¢ogu spinal kordun beyaz kommisiiriinde
orta hatt1 geger ve karsi tarafta anterolateral yolaktan yukartya dogru ilerler. Distal
bolgelerden (6rnegin sakral bolge) gelen ndronlar STT’nin daha lateralinde,
proksimal bolgelerden (6rnegin servikal bolge) gelenler ise daha medialinde yer
alir.

Lateral talamusa projekte olan ndéronlar Lamina I, IT ve V’ten kaynaklanir
ve somatosensoriyal kortekse bilgi tagir. Medial talamusa projekte olan néronlar ise

derin laminalardan (VI ve IX) gelir ve beyinsapi, retikiiler formasyon,
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periaquaduktal gri cevher, hipotalamus, bazal 6nbeyin ve diger kortikal alanlara
kollateraller gonderir. Bu projeksiyonlar agrinin otonomik refleks cevaplari,
duygusal yonleri ve uyaniklik haliyle iligkilidir.

Spinohipotalamik Traktus; dorsal boynuzdaki néronlardan nosiseptif ve
nonnosiseptif bilgileri hipotalamusa tasir. Uyku, istah, 1s1 regiilasyonu ve stres
yanit1 gibi fonksiyonlarin kontroliinde gorev alir. Agn ile bu fizyolojik durumlar
arasindaki iligki bu yolak {izerinden saglanir.

Supraspinal Sistemler; agrinin algilanmasi, islenmesi ve yanitlanmasinda
6nemli rol oynar. Bu sistemde:

Diskriminatif bilesen, agrinin yerini ve 6zelliklerini belirler, somatik
agriy1 isler. Bu siire¢ primer ve sekonder somatosensorial Kkortekste
gerceklesir.

Affektif bilesen, agrimin duygusal ve motivasyonel yonlerini
dizenler. Singulat korteks, amigdala ve anterior insula bu slrecte etkilidir.
Talamus; nosiseptif bilginin dagitiminda merkezi bir role sahiptir.

Ventrobazal kompleks somatosensorial kortekse; medial talamus limbik yapilara
projeksiyonlar yapar.

Hipotalamus; agrili ve agrisiz uyaranlar alir, stres karsisinda otonomik ve
ndroendokrin yanitlar1 diizenler.

Limbik sistem; agrinin emosyonel ve motivasyonel yonlerini isler. Singulat
korteks ve diger limbik yapilar agr1 davranisini diizenler.

Serebral korteks; somatosensorial korteks, agrinin ayrict dzelliklerini ve
lokalizasyonunu diizenlerken; singulat korteks, agrinin davranigsal ve duygusal
yanitlarin1 kontrol eder.

Bu yapilarin koordinasyonu, agrinin kompleks bir sekilde algilanmasini ve

yonetilmesini saglar.

2.3.4.6. Agrimin Modiilasyonu Periferik Sensitizasyon

Nosiseptorler, Ad mekanotermal ve C polimodal sinir liflerinin serbest
uclaridir ve agrili uyaranlart algilar. Normal sartlarda bu nosiseptorler, aktivasyon
icin yiiksek bir esik degerine sahiptir. Ancak, doku travmasi sonrasi gelisen

inflamasyon, bu nosiseptorlerin duyarliligini artirir ve aktive olmalari i¢in gerekli
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esik degerini diislirii. Doku hasar1 sonucunda salgilanan aljezik maddeler,
inflamasyon ¢orbasin1 olusturur ve bu maddeler nosiseptorlerin yiiksek esik
degerlerini diisiik esik degerine doniistiirerek periferal sensitizasyon olusturur. Bu
durum, hasarli dokuda hafif mekanik uyaranlarin bile agr1 olarak algilanmasina yol
acar ve bu siirece primer hiperaljezi ad1 verilir.

Afferent sinir aksonlari, nosiseptif bilginin elektriksel iletimini saglamakla
kalmaz, ayn1 zamanda agr1 olusumunda da rol oynar. Sinir hasari, biiyiime faktor
gibi peptidlerin {iretimini artirarak diger sinirlerin agriya verdigi cevabi etkiler.
Ayrica, hasarli sinir uglart spontan olarak ateslenebilir ve bu siire¢ de
sensitizasyonda etkili olur.

Periferik sensitizasyon; doku hasar1 ve inflamasyon sonucu nosiseptorlerin
daha hassas hale gelmesiyle agrinin daha yogun hissedilmesine neden olur.

Santral Sensitizasyon; spinal kordun dorsal boynuzunda, agri iletim
sistemleri dinamik bir yapiya sahiptir ve yukariya (assendan) veya asagiya
(desendan) diizenlenebilir. Yukariya dogru diizenlenme (fasilitasyon), hasar sonrasi
agri durumunun temel mekanizmasidir. Santral sensitizasyon, dorsal boynuzda
primer afferent terminallerin ve interndronlarin modiilasyonu ile baslar.

Bu siirecte 6zellikle Lamina V’de yogunlasan genis dinamik aralik (WDR)
ndronlart dnemli bir rol oynar. Afferent sinir uglarindan glutamat ve P maddesi
salinimi, hizl1 bir depolarizasyona yol acar. Daha sonra NMDA reseptorleri aktive
olarak artan iletime ve siirekli desarj durumuna neden olur. Bu siire¢ "wind-up”
olarak adlandirilir ve santral sensitizasyonun erken bir agamasidir.

Uzun siireli uyarilar metabotropik glutamat reseptorlerini aktive ederek
hiicre i¢i siiregleri baglatir. Bu, NMDA reseptorlerinin fosforilasyonu ile
hipereksitabilite ve agr1 duyarliliginin artmasina yol agar. Sonug olarak, reseptif
alanlar genisler, esik deger diiser ve uyarana verilen yanit artar.

Santral sensitizasyon, opioidler, NMDA antagonistleri, alfa-2 agonistler,
norepinefrin, gabaminerjik ve serotonerjik ajanlarla module edilebilir. Ayrica
siklooksijenaz ve nitrik oksit sentaz inhibitorleri, allodini ve hiperaljezinin
olusumunu engeller. Deneysel olarak, N-tipi kalsiyum kanallarinin bloke

edilmesiyle agri1 olusumunun 6nlenebildigi gosterilmistir.
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Desandan Modulasyon; beyindeki bircok merkez, agrinin intrensek
modulasyonunda rol oynar. Somatosensorial korteks, hipotalamus, PAG
(periaquaduktal gri madde), lateral tegmental alan ve ponsun rafe magnus
bolgesinin elektriksel uyarilmasi analjezi olusturur. Bu merkezlerden inen lifler,
dorsolateral funikulus araciligiryla spinal kordun lamina I ve V bolgelerine
projeksiyonlar gondererek agrili uyarani baskilar.

Rafe magnusta yer alan "agik" ve "kapali" hiicreler, agrinin iletimini
diizenler. Kapali hiicreler morfin veya elektriksel uyarilarla aktive edilerek agri
iletimini engeller.

Desandan modiilasyon, supraspinal yapilarin (6zellikle PAG ve rafe
magnus) spinal korddaki dorsal boynu hedef alarak agri iletimini inhibe etmesiyle
gerceklesir. Bu siiregte opioid ve non-opioid analjezikler ile endojen analjezi
sistemi devreye girer. Enkefalin, serotonin (5-HT), norepinefrin (NE), GABA ve
glisin gibi nérotransmitterler spinal diizeyde etkili olur.

Serotonin ve norepinefrin, presinaptik ve postsinaptik mekanizmalarla agr1
esik seviyesini yiikseltir Bu mekanizmalar, potasyum kanallarin1 acgarak
hiperpolarizasyona neden olur. Monoamin oksidaz inhibitorleri ve reuptake

inhibitorleri, 5-HT ve NE'nin etkisini gii¢lendirerek analjeziyi artirir.

2.3.5. Agr1 Mekanizma Teorileri

2.3.5.1. Kap1 Kontrol Teorisi

1965°te Melzack ve Wall tarafindan onerilen Kap1 Kontrol Teorisi, spinal
kordun dorsal boynuzunda agrinin kontroliine yonelik bir mekanizma oldugunu
savunur. Bu teoriye gore, dorsal boynuzdaki mekanizma bir "kap1" gibi ¢alisir;
periferden gelen afferent bilgiyi bloke edebilir veya gegisine izin verebilir.

AJ lifleri kapiyr agarak agrinin iletimini kolaylastirirken, A-p gibi kalin
lifler kapiyr kapatarak agriyr baskilar. Bu durum, spinal kord gri cevherindeki
bliylik duyusal transmisyon néronlarinin aktivitesini diizenler ve uyaranin agrili ya
da agrisiz algilanmasini saglar. Ornegin, TENS veya spinal kord stimiilasyonu gibi

yontemlerle kalin liflerin uyarilmasi, kapiy1 kapatarak agriy1 ortadan kaldirabilir.
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Kap1 kontroliinde kesin sinaptik diizenlemeler tam olarak bilinmemekle
birlikte, substantia gelatinosa tabakasindaki kiigiik noronlarin internéron olarak

kapiy1 ayarladigi yaygin bir goriistiir.

2.3.5.2. Noromatriks Teorisi

Melzack, bazi agr tiirlerini agiklamada Kapi1 Kontrol Teorisinin yetersiz
kaldigini1 fark ederek Noromatriks Teorisini gelistirmistir. Bu teori, korteks, limbik
sistem ve talamus-korteks arasinda genis bir noron agir oldugunu One siirer.
"Noromatriks" adi verilen bu ag, genetik olarak programlanmis bir temel iizerine
kuruludur ve sensorial girdilerle sekillenir.

Noromatriks, farkli bolgelerinde paralel islemler yapar ve bu islemlerin
sentezinden olusan "néroimza" adi verilen karakteristik bir ¢ikti tiretir. Noroimza,
ndromatriksteki sinaptik baglantilarla belirlenir ve farkindalik, hareket ve spinal kas
reaksiyonlarini organize eder. Noroimza, bir input tarafindan tetiklenebilir ancak

tamamen bu input tarafindan olusturulmaz.

Noromatriksin ¢alismasina etki eden faktorler sunlardir:
e Sensorial Girdiler: Kutanoz, visseral ve diger somatik reseptorlerden
gelen bilgiler.
e Kognitif ve Emosyonel Girdiler: Gorsel veya diger duyusal inputlar.
e Beyin Alanlarindan Girdiler: Fazik ve tonik bilissel-emosyonel
etkiler.
e Intrensek Inhibitdr Modiilasyon: Beyindeki inhibe edici sistemler.
e Stres Duzenleyici Sistemler: Endokrin, otonomik, immi{n ve opioid
sistemler gibi viicut sistemlerinin aktivasyonu.
Bu teori, kronik agri1 gibi durumlarin, néroimza olusumuna yol agan
stresorlerle  tetiklenebilecegini ve  homeostazin  bozulmasi  durumunda

noromatriksin kronik agr1 gelisimini destekleyebilecegini belirtir.
2.4. Spinal Kord Anatomisi

Spinal kord, beyin ile periferik sinir sistemi arasinda iletisimi saglayan

yapidir. Yetiskinlerde, foramen magnum'dan L1 vertebraya kadar uzanan vertebral
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kanal i¢inde yer alir ve burada konus medullaris ad1 verilen yapiyla sonlanir. Konus
medullaris, pia mater'in farklilagmasiyla filum terminale'ye doniisiir ve bu yapi,
koksiksin iist ucuna kadar devam eder. Spinal kordun ortalama agirligr 30 gram,
uzunlugu ise 42-45 cm civarindadir ve silindirik bir sekle sahiptir. Servikal 4. ve
torakal 1. vertebra seviyeleri arasinda yer alan kdkler, intumescentia cervicalis'i
olusturur. Torakal 9. ile lomber 1. vertebra seviyeleri arasindaki kokler ise
intumescentia lumbosacralis'i meydana getirir (19).

Medulla spinalis iizerinde bazi uzunlamasia oluklar bulunur. On yiizeyde
anterior median fissiir, arka yiizeyde ise sulkus medianus yer alir. On dis yiizeyde
sag ve sol tarafta sulkus anterolateralis, arka dig yiizeyde ise sagli sollu olarak
sulkus posterolateralisler bulunur. Duyusal bilgiyi tasiyan sinir lifleri, radix
posterior (sensoria) adiyla medulla spinalise sulkus posterolateralisten girer. Motor
sinir lifleri ise radix anterior (motoria) olarak sulkus anterolateralis iizerinden ¢ikar.
Her iki kok, vertebral foramen iginde birleserek spinal siniri olusturur. Medulla
spinalisi terk eden 31 ¢ift spinal sinir, ¢iktiklar1 seviyeye gore adlandirilir. Servikal
bolgede 8, torakal bolgede 12, lomber bolgede 5, sakral bdlgede 5 ve koksigeal
bolgede 1 segment bulunur (20).

Spinal kordun arteriyel dolasimi, her iki vertebral arterin dallarinin
birlesmesiyle olusan bir anterior spinal arter tarafindan saglanir. Bu arter, kordun
on kismini beslemek iizere anterior median fissiir boyunca devam eder. Her iki
posterior spinal arter ise genellikle vertebral arterden, nadiren ise posterior inferior
serebellar arterden koken alarak, kordun arka kismini beslemek icin posterolateral
sulkus boyunca ilerler (21). Interkostal arterler, intervertebral foramenlerden
vertebral kanala girer ve burada segmental mediiller ve radikiiler arterlere ayrilarak
spinal kordun beslenmesini saglar. Radikiiler arterlerin ana islevi, sinir koklerini
beslemektir (22). Adamkiewicz arteri (arteria radikularis magna), aort dallarindan
cikan ve genellikle sol tarafta seyreden bir arter olup, spinal kordun torakal 9 ile
konus medullaris arasindaki boliimiinii besler (23).

Spinal kordun vendz drenaji, spinal arterlerle birlikte hareket eden anterior
ve posterior spinal venler tarafindan saglanir. Bu venler, radikiler ve segmental

mediiller venlere agilarak epidural vendz pleksuslart olusturur (24). Kordun (st
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kismindaki venler dural siniislere drene olurken, diger seviyelerdeki venler
vertebral venoz pleksuslara yonelir ve sonunda vena kava inferiora dokulur (22).

Spinal kordun transversal kesitinde, gri cevher (substantia grisea) H harfi
seklinde bir yap1 olarak gozlemlenir. Bu yapi, On tarafta kolumna anterior, arka
tarafta ise kolumna posterior olarak adlandirilir (22). Beyaz cevher (substantia
alba), gri cevherin ¢evresini sarar. Kordun merkezinde, iist kisimlarda 4. ventrikiil
ile baglantili ve alt kisimlarda filum terminale i¢inde sonlanan bir bolgede, beyin
omurilik sivisinin dolastig1 santal kanal bulunur (19). Gri cevher, néron gévdeleri
ve dendritlerden olusurken, beyaz cevher ise uzunlamasina giden akson yollari,
damarlar ve noroglial hiicrelerden meydana gelir (25).

Posterior kolumnada, agri, 1s1 ve dokunma duyularini tasiyan afferentler,
substansiya jelatinoza'ya ulasirken; pozisyon, hareket, iki nokta ayrimi ve
vibrasyon gibi duyusal bilgileri tasiyan afferentler nukleus proprius'a gider.
Proprioseptif duyusal afferentler ise visseral afferent cekirdek olan nukleus
dorsalis'e ulasir. Torakal 1. vertebra ile lomber 3. vertebra arasindaki bolgede yer
alan Clark siitunu, organlardan gelen duyusal verilerin toplandigi bolgedir (22).

Gri cevher, Rexed tarafindan romen rakamlariyla I'den IX'a kadar
numaralandirilmig ve santral kanal c¢evresindeki lamina ise lamina X olarak
adlandirilmistir (26).

Spinal yollardan ¢ikanlar arasinda anterior ve posterior spinoserebellar,
spinooliver, spinotektal, spinoretikiler traktlar ile fasikulus grasilis ve kuneatus
bulunur. Fasikulus grasilis ve kuneatus, ince diskriminatif duyulari tasir (22).

Inen yollar arasinda ise kortikospinal, rubrospinal, anterior ve lateral
retikuilospinal, tektospinal, lateral ve medial vestibilospinal, interstiospinal traktlar
yer alir. Kortikospinal ve rubrospinal traktlar, distal ekstremite kaslariin
hareketlerini kontrol eder (27).

Spinal kord, distan igeri dogru dura mater, araknoid mater ve pia mater ad1
verilen Ui¢ zarla cevrilidir. Epidural aralikta yag dokusu ve vendz pleksus
bulunurken, subaraknoid aralikta beyin omurilik sivisi dolagir. Pia mater, ince bir
vaskiiler bag dokusu olup omuriligi ve sinir koklerini sikica sarar. Pia mater ile dura
mater arasindaki baglantiyr saglayan her iki tarafta 22 adet ligamentum

dentikulatum yer alir (22).
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2.5. Kanser Agr1 Tedavisinde Kullanilan Girisimsel Islemler

Kanser hastalarinin farmaklojik tedaviye direngli hasta gruplari olabilmekte.
Farmakolojik tedaviye diren¢li grupta girisimsel islemler agrinin azalmasina,
kullanilan analjezik dozlarinin azalmasina ve hastalarin yasam kalitesinin artmasina
katkida bulunur. Bu sebeple girisimsel islemler basamak tedavisinin dordiincii
basamagi olarak kabul edilmekle beraber uygun hasta gruplarinda basamak tedavisi
gozetilmeksizin erken donemde de uygulanabilmektedir.

Girisimsel agr1 yonetimi i¢in kullanilan teknikler iki ana baglik altinda
incelenebilir. Birinci ana bashik epidural ve intratekal ilag uygulamalari; ikinci
baslik ise servikal kordotomi, ¢dlyak plexus blogu, splaknik sinir blogu, hipogastrik

plexus blogu ve alt u¢ (eyer) blogu olmak tizere hedeflenmis sinir bloklaridir.

2.5.1. Epidural ve Intratekal Ila¢ Uygulamalar

Tanim ve Kullanim Alanlar;

Epidural ve intratekal yontemler, analjeziklerin dogrudan omurilikteki
reseptorlere veya agri iletim yollarina uygulanmasini saglar. Bu yontemler, oral
veya transdermal analjeziklerin etkisiz kaldig1 ya da kabul edilemez yan etkilere

neden oldugu durumlarda 6nerilir.

Endikasyonlar;

e Oral, transdermal veya sistemik opioidlerin ¢ok yiiksek dozlarina
ragmen agrinin kontrol altina alinamamasi.

e Sistemik opioidlere yanit veren ancak intolerans nedeniyle (6rnegin,
bulanti, kusma, kabizlik) kullanilamayan durumlar.

e Diger yontemlerle tedavi edilemeyen (6rnegin, norolitik bloklar,
kordotomi) agrilar.

e Onkolojik kaynakli, lokalize ve belirgin alanlarda gorilen direncli

agrilar.
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Kontrendikasyonlar;

Artmis kafa igi basinci.

Spinal bdlgede enfeksiyon.

Kateter yerlestirme alaninda tiimor varligi.

Kanama diyatezi.

Kullanilan ilaglara alerji.

Kateterin yanliglikla ¢ekilme riski (6rnegin, ajitasyon).

Kateter bakiminda beklenen zorluklar.

Etkililik ve Kombinasyonlar;

Epidural ve intratekal opioid uygulamalari, genellikle agr
kontroliinde %85-89 oraninda basari saglar.

Bupivakain gibi lokal anesteziklerle kombinasyon, analjezik
etkinligi artirabilir.

Klonidin, 6zellikle ndropatik agrida etkili bulunmustur.

Tedavi Secenekleri ve Uygulamalar;

Intratekal ilaglar, genellikle morfin, hidromorfon, fentanil,
bupivakain ve klonidin gibi ilaglardan olusur.

Epidural yontem kisa siireli ve lokalize tedavilerde tercih edilirken,
intratekal yontem genis agr1 alanlarinda veya uzun siireli tedavilerde

tercih edilir.

Yan Etkiler ve Komplikasyonlar;

Baslangi¢ evresinde bulanti, idrar retansiyonu, pruritus ve bas agrisi.
Kateterle ilgili enfeksiyon orani epidural igin %1-2, intratekal igin
%2-3’tur.

Kateter komplikasyonlari: Mekanik tikaniklik, fibrozis ve
enfeksiyon.

Uzun siireli  morfin  kullanimi:  Hormonal  degisiklikler

(hipogonadotropik hipogonadizm) ve opioid kaynakli hiperaljezi.
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Spinal ilag uygulamasi, diger tedavi yontemleri basarisiz oldugunda son
care olarak degerlendirilir. Alternatif olarak subkutan, intravendz uygulamalar veya

palyatif sedasyon diisiiniilebilir.

Oneriler;
e Intratekal ilag uygulamasi, 6zellikle ndropatik bilesenli direngli
agrilar i¢in Onerilir.
e Yasam beklentisi 3 aydan uzun olan hastalarda implant edilebilir
pompalar tercih edilmelidir.
e Epidural yontem kisa siireli tedaviler i¢in uygundur; diger

durumlarda intratekal yontem tercih edilir (28).

2.5.2. Kanser Agrisina Yonelik Uygulanan Sinir Bloklar:

2.5.2.1. Colyak Plexus ve Splaknik Sinir Blogu

Pankreatik kanser gibi ileri evre kanserler, genellikle tan1 konuldugunda
cerrahi miidahale miimkiin olmayacak kadar ilerlemis olur. Bu hastalar siklikla iist
karmm agrist ile bagvururlar. Diger belirtiler arasinda anoreksi, istah kaybi,
uykusuzluk ve kilo kaybi yer alir. Kanserin metastazlar1 da benzer sikayetlere yol
acabilir. Colyak plexus, aorta oniinde yer alan ve abdominal organlar1 besleyen bir

agdir, bu nedenle kanser kaynakli agrilar burada yer alan sinirlerdeki hasarla

iliskilidir.

Colyak plexus blogu; iist karin bolgesinde kanser kaynakli agrilarin
tedavisinde kullanilan bir tekniktir. Ilk kez 1914 yilinda, abdominal cerrahi sonrasi

agrilarin tedavisinde kullanildig: bildirilmistir.

Etkisi;

Colyak plexus blogu, kanserli hastalarda agriyr 6nemli 6l¢lide azaltabilir.
Bir meta-analiz, hastalarin %89'unun agrilarinin 2 hafta sonunda azaldigini,
%58'inin ise tam rahatlama sagladigini1 gostermistir. Uzun vadede, agr1 azalirken

opioid kullanimi da azalmaktadir.
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Uygulama Yoéntemleri;
e Posterior transaortal yaklasim
e Paravertebral (retrokrural) yaklagim

e Transdiskal yaklagim

Komplikasyonlar;
Genellikle givenli bir tekniktir, ancak nadiren parezi, parestezi, hematuri,
pnomotoraks gibi ciddi komplikasyonlar goriilebilir. Ayrica gastrit ve duodenit gibi

durumlar da ortaya ¢ikabilir.

Splaknik sinir blogu; ¢dlyak plexus bloguna alternatif bir yaklasgimdir. Bu
islem, thoracik truncus sympathicus'un dallar1 olan nervus splanchnicus'u bloke

eder ve ¢olyak plexus’a ulasir.

Uygulama;

Hasta yliziistli pozisyonda, abdominal bolgede destek alarak yatirilir. Th11
vertebra seviyesindeki sinirler hedef aliir. Paravertebral olarak, vertebra
viicudunun konveks orta kismima dogru igne yerlestirilir ve floroskopik

goriintlileme ile dogru konum elde edilir.
Komplikasyonlar;
Hipotansiyon, ishal ve igne giris yerinde agr1 gibi yan etkiler goriilebilir.

Hastalarin s1v1 alimi ve hipotansiyon i¢in izlenmesi gerekmektedir.

Tedavi ve Sonuclar;

Tedavi Secenekleri;
(Colyak plexus veya nervus splanchnicus bloklari, kanserle iliskili {ist karin
agrisinin - yonetiminde Onerilir. Bu tedavi, opioid kullanimi1 baslandiginda

uygulanabilir ve gerekirse tekrarlanabilir.
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Etkililik;

Colyak plexus blogu, agr1 yonetimi ve opioid tiiketiminin azaltilmasinda

oldukca etkili olabilir. Ancak, bu tedavi agriy1 tamamen ortadan kaldirmaz;

genellikle agr1 seviyesi diiser ve opioid gereksinimi azalir (28).

2.5.2.2. Plexus Hipogastricus Blogu

Plexus hypogastricus blogu, kiigiik pelvistaki tiimorlere bagli viseral agrinin

kontroliinde kullanilan bir girisimsel yontemdir. Bu blokaj, afferent sinir yollarinin

sempatik sinirler boyunca ilerlemesi nedeniyle etkili bir agr1 kontrolii saglar.

Endikasyonlar;

Alt karin bolgesindeki viseral agri,
Oral veya parenteral analjeziklerle yetersiz agr1 kontrolii veya tolere
edilemeyen yan etkiler,

Pelvisteki ileri evre kanserler.

Kontrendikasyonlar;

Kanama diyatezi,
Girisim yerinde enfeksiyon,

Genis tlimor invazyonu nedeniyle igne yerlestirme zorlugu.

Uygulama Teknigi;

Hasta pron pozisyonda yatirilir, pelvis altina destek konularak
lomber lordoz azaltilir.

Islem oncesi lokal anesteziklerle tanisal blokaj yapilir; agrida %50
azalma saglanirsa terapdtik blok uygulanir.

Radyolojik rehberlik altinda, 20-22G igne L5-S1 seviyesine
yerlestirilir.

Su bazli kontrast maddeyle dogru yerlesim dogrulanir.

Terapotik blok icin her iki tarafa 6-8 mL %10 fenol ¢ozeltisi enjekte

edilir.
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Komplikasyonlar;
e Erkeklerde cinsel disfonksiyon.
e Lomber pleksopati ve psoas kasinda zayiflik

e Damar ici enjeksiyon riski.

Etkinlik ve Guvenlik;

Plexus hypogastricus blokaji gozlemsel ¢aligmalarda agr1 kontroliinde etkili
bulunmustur. Hastalarin %60’tan fazlasinda agr1 kontrolii saglanmistir. Giivenlik
acisindan, X-ray veya BT rehberligi altinda uygulanmasi onerilir.

Bu teknik, pelvisteki kanser agrisinin yonetiminde etkili ve onemli bir

secenektir (28).

2.5.2.3. Saddle Blogu (Eyer Blogu)

Saddle blogu, cauda equina'nin alt sakral kdklerinin intratekal fenolizasyonu
ile perineal agrinin yonetiminde kullanilan bir yontemdir. Bu teknik, mesane ve
rektum kontrol sinirlerinde kalic1 hasar riski tasidigindan yalnizca son ¢are olarak
uygulanir. Agr1 kontroliinde diger yontemler (oral veya parenteral) etkisiz

kaldiginda ya da ciddi yan etkiler nedeniyle tolere edilemediginde tercih edilir.

Endikasyonlar;
e Pelvis tiimdrlerine bagl siddetli perineal agri.

e Agrmin agirlikli olarak somatik kdkenli olmast

Kontrendikasyonlar;
e Yasam beklentisi > 6 ay.
e Kanama bozukluklari, genis tiimdr invazyonu veya igne giris bolgesinde

yaygin enfeksiyon.

Teknik;
e Hasta Pozisyonu: Alt lumbar omurga segmentlerinin maksimum kifoza

ulagmasi saglanir ve hasta sirtin1 yatayla 45° aciyla egimli pozisyonda tutar.
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Igne Girisi: L5-S1 intervertebral araligina, orta hatta yerlestirilen 22G

spinal igne, BOS akisi elde edilene kadar ilerletilir.

e Fenol Enjeksiyonu: 6% fenol ¢ozeltisi intratekal alana 0.2 mL’lik dozlarla,
toplam 1 mL’ye kadar yavasca uygulanir. Gerekirse toplam hacim 1.5 mL’ye
cikarilabilir.

e izleme ve Sonrasi: Islem sonrasi hasta 6 saat boyunca 45° egimli pozisyonda

oturur. Kan basinci diizenli izlenir ve gerektiginde sivi destegi saglanir.

Komplikasyonlar;
e Alt ekstremite ve gluteal bolgede duyusal fonksiyon kayb1 veya disestezi.
e Idrar ve anal sfinkter fonksiyon kayb,
o Kas gligsiizliigii.

Oneriler;

e Saddle blogu, yalnizca diger tiim agr1 kontrol yontemlerinin yetersiz kaldigi
kanser hastalar1 i¢in diisiiniilmelidir.

e Etkinligi ve etki siiresi tizerine sinirli kanitlar oldugundan, tedavi deneysel
calisma veya sefkat kullanimi kapsaminda uygulanmali ve hasta tam
bilgilendirilmelidir.

Bu prosediir, agir perineal agriy1 hafifletmek i¢in bir secenek sunar ancak

ciddi komplikasyon riskleri tagir ve dikkatli bir degerlendirme gerektirir (28).

2.5.2.4. Vertebroplasti

Floroskopi altinda, agriya neden olan vertebra gdvdesine metil metakrilat
enjeksiyonu yapilir. Bu islem, lezyonu dondurur, kemik metastazlarini stabilize
eder ve 1-3 giin iginde spinal stabilizasyon saglayarak agriyr azaltir. Vertebra
gOvdesinde posterior duvarin saglam oldugu, kollapsin bulunmadig: ve ciddi agr
ceken hastalarda uygulanir. Islem, egitimli agr1 uzmanlari, beyin cerrahlar1 veya

ortopedistler tarafindan gergeklestirilir.
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2.5.2.5. Kordotomi

Kordotomi, C1-C2 seviyesinde spinal kordun anterolateral bdlgesindeki
tractus spinothalamicus lateralis'e miidahale ederek agriy1 hafifletmek i¢in yapilan
bir nérocerrahi islemdir. Ozellikle C5 dermatomu altinda yer alan tek tarafls,
direncli onkolojik agrilarin tedavisinde tercih edilir. Islem, hastanin yasam
kalitesini artirmay1 hedefler ve genellikle yasam beklentisi bir yil veya daha az olan

kanser hastalarinda uygulanir.

Endikasyonlar;
e Direngli onkolojik agri: Ozellikle néropatik ve hareketle tetiklenen (olay-
tetikli) agrilar.
e  Tek tarafli agrilar: C5 dermatom seviyesinin altinda olan agrilarda en iyi
sonug alinir.
e  Konvansiyonel tedavilere yanit alinamayan durumlar: Opioid analjezikler

ve diger agr1 kesicilerle kontrol altina alinamayan agrilarda onerilir.

Uygulama Teknikleri;

Uygulama teknikleri floroskopi ve BT esliginde olmak {izere ikiye
ayrilmaktadir.

Floroskopide spinal kord gortilmemektedir. Lipoidol verilerek linea dentata
gorundr hale getirilip rehber alinarak uygulanmaktadir. Ek olarak lipoidolin
araknoidite neden oldugunu gosteren birgok vaka sunumu mevcuttur.(29)

BT esliginde uygulanan islemde ise spinal kord goriintiilemesi net

yapilabilmekte ve komplikasyon ve komorbidite ihtimalleri azalmaktadir.

Tedavi Sonuclan ve Etkileri;
e Yapilan caligmalarda, kordotomi uygulanan hastalarin %82 ila %98'inde
agrinin tamamen gegtigi veya biiyiik 6l¢iide azaldig: bildirilmistir.
e Hastalarin opioid tiiketiminde yaklasik %50 azalma gézlenmistir.
e Islem sonras1 bazi hastalarda agrinin tekrar ortaya ¢ikmasi miimkiindiir,

ancak bu genellikle opioid tedavisiyle kontrol edilebilir,
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Komplikasyonlar;

e Norolojik Yan Etkiler: Paresis (%10), mesane disfonksiyonu (%15),
solunum depresyonu (%10).

e Yeni Agri veya Ayna Agrist: Islemden sonra kontralateral tarafta yeni agrilar
veya maskelenmis agrilarin ortaya ¢ikma olasiligi %9 ila %63 arasinda
degisir.

e Kalic1 Yan Etkiler: Nadiren de olsa bazi hastalarda kalici ndrolojik defisitler
gelisebilir.

e Bilateral Kordotomi: Her iki tarafi kapsayan kordotomi islemlerinde

komplikasyon riski daha yiiksektir, bu nedenle nadiren uygulanir.

Oneriler;

Kordotomi, 6zellikle C5 seviyesi altindaki tek tarafli, direngli onkolojik
agrinin tedavisinde etkili ve gilivenilir bir yontemdir. Ancak bu islem, yalnizca
deneyimli ekiplerce ve donanimli merkezlerde yapilmalidir. Komplikasyon
risklerini en aza indirmek ve en iyi sonucglar1 almak i¢in hasta se¢imi dikkatle

yapilmali ve prosediir sonrasi hasta takibi diizenli olarak gerceklestirilmelidir (28).
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3. GEREC VE YONTEMLER

2019 ve 2024 yillar1 arasinda Akdeniz Universitesi Hastanesi Algoloji
kliniginde kanser agrisi nedeniyle kordotomi yapilan 21 hastanin verileri
retrospektif olarak incelendi. Tiim hastalar, diger noninvaziv veya daha az invaziv
yontemlerle (sinir bloklari, radyofrekans (RF) ablasyon, dorsal kdk ganglionu puls
RF, epidural enjeksiyonlar, sempatik bloklar) etkili bir sekilde yonetilemeyen
kanserle iligkili agrilara sahipti. Kordotomi, Yiicel Kanpolat tarafindan tanimlanan
yontem kullanilarak gergeklestirildi.

Hasta grubu, 7 kadin ve 14 erkekten olusmakta olup yas araligi 37 ile 71
arasinda degismekteydi. Calisma grubundaki hastalardan 11°1 akciger kanseri, 3
hasta yumusak doku kanseri, biri meme kanseri, biri prostat kanseri, biri serviks
kanseri, biri mesane kanseri, biri rektal adenokarsinom ve ikisi renal karsinom tanisi
almist.

Tum hastalarda kemik veya gevre organlara metastaz mevcut olup, analjezik
tedaviye yiiksek dozlarda ihtiyag duyulmaktaydi. Hastalarin besinde agr, alt
ekstremiteler ve sakral/lomber bolgeye lokalize iken, on alt1 hastada ise iist
ekstremite ve torasik bolgede hissedilmekteydi. Agrinin ekstremitelere ve toraks
duvarina yayilmasimin primer nedeni, kanserin ilgili anatomik bolgelere metastaz
yapmasi olarak degerlendirilmistir.

Radyofrekans termokoagiilasyon islemi sirasinda, 2 mm aktif ug
uzunluguna sahip bir RF elektrodu, bir igne icerisinden ilerletilerek uygulanmistir.
Igne, beyin omurilik sivis1 (BOS) gozlenene kadar ilerletilmis ve bu anatomik
gosterge, rehber olarak kullanilmistir. BT rehberliginde gerceklestirilen tiim
kordotomi prosediirlerinde 2 mm aktif uglu elektrot tercih edilmistir. Bu secim,
lateral spinotalamik traktusun (LSTT) cevresinde bulunan kritik ndroanatomik
yapilara zarar verme riskinin en aza indirilmesi amaciyla yapilmistir.

LSTT'nin posteriorunda yer alan kortikospinal traktusun lezyonlanmasi,
ipsilateral motor disfonksiyon ile sonuclanabilir. LSTT'nin lateralinde yer alan
spinosebellar traktusun etkilenmesi, ipsilateral ataksiye neden olabilir. LSTT'nin
anteromedialinde bulunan retikilospinal traktus, meduller solunum merkezinden
koken almakta olup, otonom solunum fonksiyonlarinin siirdiiriilmesinde rol

oynamaktadir. Normal pulmoner fonksiyona sahip bireylerde unilateral hasar klinik
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olarak belirgin bir sorun teskil etmeyebilir; ancak, bilateral hasar ciddi solunum
yetersizligi veya Oliimciil uyku apnesi ile sonuglanabilir. Ayrica, otonom sinir
liflerinin etkilenmesi, bagirsak ve mesane disfonksiyonuna yol agabilir. Bu nedenle,
LSTT'ye uygulanan lezyonun g¢evre anatomik yapilara zarar vermeyecek sekilde
minimal diizeyde olmas1 esastir.

Islem sirasinda, su bazli bir kontrast ajan olan iohekzol (Omnipaque 350

mg/mL) kullanilarak spinal kordun goriintiillenmesi saglanmaistir.

3.1. Girisimsel Prosediir

Hastalar, boyunlar1 10°-20° fleksiyonda olacak sekilde sirtiistii pozisyonda
yatirildi ve baslar1 sabitlendi. Agrinin bulundugu tarafin karsi tarafindaki mastoid
cikint1 palpe edildi. Lokal anestezi, genellikle C1-2 seviyesine karsilik gelen
mastoid ¢ikintinin hemen altina uygulandi. Igne, deriye dik olacak sekilde
yerlestirildi ve ardindan ignenin C1-2 seviyesinde olup olmadigini dogrulamak
amaciyla lateral planda BT goriintiillemesi gerceklestirildi (Sekil 3.1.). Ignenin

konumu, yonelimi ve omurilige olan mesafesi sagittal planda degerlendirildi.

Sekil 3. 1. C1-C2 seviyesinde ignenin konumunu gosteren lateral BT goriintiisii

Ignenin hedefi, spinal kordun anterolateralinde yer alan lateral spinotalamik

traktus (LSTT) olarak belirlendi. Igne, hedefe dogru ilerletildi ve her ilerleme
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asamasinda ignenin pozisyonunu goriintiilemek amaciyla sagittal planda yeni BT
taramalar1 alindi. Igne dura mater'e yaklastiginda, stile ¢ikarildi ve dural
ponksiyonun ardindan beyin omurilik sivisi (BOS) goézlendi. Daha sonra,
omuriligin daha iyi gorsellestirilmesini saglamak amaciyla 7 mL Omnipaque (350
mg/mL) + 3 mL salin soliisyonu i¢eren su bazli kontrast madde yavasca enjekte
edildi. BT ile elde edilen aksiyel kesit goruntusiinde, posterior bolgede C2 spindz
cikintisi, anterior bolgede C2 vertebra govdesi, vertebra govdesinin hemen
lateralinde pedikul ve spinal kanalda omurilik merkezi pozisyonda izlenirken,

¢evresinde kontrast madde ile dolmus subaraknoid alan gozlemlendi (Sekil 3.2.).

Sekil 3. 2. Aksiyel BT gorintisi (C2 govde seviyesi): 1. C2 vertebra govdesi, 2.
C2 pedikiili, 3. C2 spinoz ¢ikintisi, 4. subaraknoid alanda intratekal kontrast, 5.
Spinal kord.

Kontrast madde enjeksiyonunun ardindan elektrot, igne igerisinden
ilerletildi. Elektrot, ilerletildigi siire¢ boyunca impedans degisimlerini monitorize
etti. Elektrot ucu BOS i¢inde bulundugunda impedans 100-300 Ohm, omurilige
temas ettiginde 300-600 Ohm, omurilik i¢inde oldugunda ise 600-800 Ohm olarak
ol¢iildii. Elektrotun konumu, her ilerleme asamasinda sagittal planda alinan BT

goriintiileri ile dogruland. ignenin pozisyonu, hem impedans dl¢iimleri hem de BT
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goriintiileri ile kesinlestirildi. Elektrotun, omuriligin anterolateralinde yer alan

LSTT iginde olmas1 hedeflendi (Sekil 3.3.).

Sekil 3. 3. Ignenin iohexol sonrasi spinal kordun anterolateral kismindaki konumu.

Ancak, elektrotun LSTT i¢indeki kesin konumu, agrinin viicutta bulundugu
bolgeye bagl olarak degiskenlik gostermektedir. Ust ekstremite veya toraks
bolgesinde agr1 mevcut ise, elektrot LSTT nin anteromedialinde, alt ekstremitede
agr1 mevcut ise posterolateralinde konumlandirildi. Elektrot yerlesimi sirasinda
yonlendirme saglayan anatomik yapilardan biri de dentat ligaman olarak belirlendi.
Ust ekstremite veya toraks agrisi olan hastalarda elektrot, dentat ligamandan 2-3
mm anteriora, alt ekstremite agrisi olan hastalarda ise 1 mm anteriora yerlestirildi.
Elektrotun konumu hem impedans oOlcumleri hem de stimilasyon testi ile
dogrulandi.

Elektrot  yerlesiminin  dogrulanmas1  i¢in 100 Hz  frekansta
stimulasyon uygulandi. Eger 0.1-0.2 V'da hastanin karsi taraftaki agrili bolgesinde
karincalanma veya termal duyum hissedilirse, elektrotun LSTT i¢inde oldugu kabul
edildi. Bu his daha yiiksek voltajlarda algilandiginda, igne kiigiik hareketlerle

yeniden konumlandirildi. Sonrasinda, 2-5 Hz frekansinda motor yanit test edildi.
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Eger 1iist veya alt ekstremitede ipsilateral kas kasilmasi gozlenirse,
elektrot kortikospinal traktusa yakin kabul edilerek daha anteriora kaydirildi. Eger
ipsilateral trapezius veya boyun kaslarinda kasilma olusursa, elektrotun 6n boynuz
hlcrelerine yakin oldugu degerlendirildi ve elektrot hafif¢e geri ¢ekildi. Eger 0.5-2
V arasinda herhangi bir motor yanit elde edilmezse, elektrotun konumunun dogru
oldugu diisiiniildii.

Elektrotun nihai pozisyonu, impedans Ol¢limii ve stimiilasyon yaniti ile
dogrulandiktan sonra, sedasyon (0.05 mg/kg propofol) altinda 80°C 1s1
uygulanarak termal lezyon olusturuldu. Lezyon siiresi, sirastyla 10 saniye, ardindan
20 saniye ve son olarak 30 saniye olarak planlandi. Her lezyon sonrasinda, igne
batma testi kullanilarak hastanin agr1 seviyesi degerlendirildi ve lezyon tarafindaki
ekstremitelerin kas giicii kontrol edildi. Herhangi bir komplikasyon gelismedigi
takdirde, hastalar prosedirden 5-6 saat sonra taburcu edildi.

Hastalarin degerlendirilmesinde islem Oncesi ve sonrast Karnofsky
Performans Skalasi, VAS agr1 skorlama yontemleri kullanildi. Islem oncesi ve

sonras1 kullanilan opioid dozlar1 morfin eqivalan doz seklinde hesaplanarak

kaydedildi.

3.2. VAS (Visual Analog Scale - Gorsel Analog Skala) Agr1 Skoru
VAS, hastalarin agr1 seviyelerini subjektif olarak degerlendirmelerine
yardimci olan bir 6lgektir. Bu 6lgek genellikle O ile 10 arasinda bir cetvel seklinde
gosterilir;
e 0 — Hig agr yok
e 1-3 — Hafif agn
e 4-6 — Orta siddette agr1
e 7-9 — Siddetli agn

e 10 — Dayanilmaz, en siddetli agr
VAS Ol¢eginin Kullanimu;

o Hastaya, 10 cm uzunlugundaki bir ¢izgi verilir ve "Agrinizin siddetini bu

cizgi iizerinde isaretleyin" denir.
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o Cizgininsol ucu (0) agrisiz durumu, sag ucu (10) ise dayanilmaz agriy1

temsil eder.

o Hastanin isaretledigi nokta cetvelle 6l¢giilerek skoru belirlenir.

VAS, postoperatif agr1, kronik hastaliklar, kas-iskelet sistemi

rahatsizliklar1 gibi bir¢ok klinik durumda kullanilir ve hastanin agr1 yonetiminde

rehberlik eder.

3.3. Karnofsky Performans Skalasi (KPS)

Karnofsky Performans Skalas1 (KPS), hastalarin genel saglik durumlarini

ve fonksiyonel kapasitelerini degerlendirmek i¢in kullanilan bir 6l¢ektir. Bu dlgek,

ozellikle kanser hastalarinda ve kronik hastaliklarda kullanilir. Hastalarin

bagimsizlik diizeyini, bakim gereksinimlerini ve genel prognozlarini1 belirlemek

icin 0 ile 100 arasinda derecelendirme yapilir.

Skor (%)
100

90

80

70

60

50

40
30
20
10

l

|

O A A |

Tanim

Normal; hicbir sikayeti yok, hastalik belirtisi yok.
Normal aktivitelerini surddrebilir; kugik belirtiler veya
sikayetler var.

Normal aktivitelerini siirdiirebilir; baz1 belirtileri var, ama ¢aba

gerektiriyor.

Kendine bakabiliyor; ancak normal aktivitelerini surdiremiyor.
Ara sira yardima ihtiyact var; ancak ¢ogu kisisel bakimini
yapabiliyor.

Onemli &lgiide yardima ihtiyaci var; kisisel bakimimi kismen
yapabiliyor.
Ozel bakim gerekiyor; normal aktiviteleri siirdiiremiyor.
Ciddi sekilde engellenmis; hastaneye yatis gerekebilir.

Cok hasta; hastaneye yatis gereklidir, aktif tedaviye ihtiyaci var.
Olmek Uzere; hizla kotiilesiyor.

Oliim.
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Bu olgek, hastanin genel durumunu izlemek, tedaviye yanitini
degerlendirmek ve uygun bakim planini belirlemek i¢in kullanilir. 60’1n altindaki
skorlar, hastanin 6nemli Olgiide bakima ihtiyact oldugunu gosterirken, 70 ve

Uzerindeki skorlar daha bagimsiz bir yasam siirdiirebildigini ifade eder.

3.4. Istatiksel Yontemler

Calismada istatistiksel analizler SPSS 27.0 (IBM Inc, Chicago, IL, USA)
programi kullanilarak yapilmistir. Sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunluk
degerlendirmesi  icin  Kolmogrov-Smirnov  testi, histogram analizleri,
basiklik/carpiklik verileri ve Q-Q plots grafikleri dikkate alindi. Calismada elde
edilen sayisal ve kategorik verilerin tanimlayici istatistikleri analiz edildi ve
parametreler IQR (medyan [minimum — maksimum]) veya ortalamaztstandart
sapma (SS) olarak ifade edildi. iki grup arasindaki iliskiler Mann-Whitney U testi
veya bagimsiz t testi ile incelendi. iki bagimli grup arasindaki iliskiler bagimli t-testi
veya wilcoxon analizleri ile karsilastirildi. Kalitatif (nitel) parametreler arasindaki
iliskiler Fisher’in kesinlik (exact) testleri ile arastirildi. Nicel veriler arasindaki
iliskilerde Pearson veya Spearman korelasyon analizleri kullanildi. Galismanin
timiinde tip-I hata orani %5 (o = 0,05) olarak baz alinmis ve p<0,05 diizeyi anlaml

sinir olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR
Genel 6rneklemde yas, KPS (Karnofsky Performans Skalas1), VAS ve opiod

dozlarinin genel istatistiksel dagilimlari Tablo 4. 1.’de 6zetlenmistir.

Tablo 4. 1. Nicel parametrelerin genel 6rneklemdeki genel istatistiksel dagilim

Ozeti.

Parametre Minimum Maksimum Dagihim '
Yas 37 71 57,8+10,8
KPS 20 60 38,1+11,2
KPS 50 90 69,5+11,6
VAS 9 10 10 (9 -10)
VAS 0 2 1(0-2)
Opiod 618,0 1200,0 870,3+137,7
Opiod 120,0 360,0 205,6+60,5

t Parametreler normal dagilim ozelliklerine gore ortalama + SS veya ¢eyrekler dilimi (medyan, minimum ve
maksimum) seklinde ifade edilmistir.
Kisaltmalar: KPS = Karnofsky performans skalasi;, VAS = Viziiel agri skoru.

Genel 6rneklemde erkek hastalar daha agirlikta gortilmiistiir (%66,7). Tan
olarak ise Akciger kanserinin baskin oldugu goriilmiistiir (%52,38). Kategorik

(nominal) parametrelerin genel dagilimsal 6zellikleri Tablo 4. 2.’de 6zetlenmistir.

Tablo 4. 2. Cinsiyet, kanser tipi ve agr1 yayilim 6zeti.
Frekans (N) Yuzde (%)

Cinsiyet Erkek 14 %66,7
Kadin 7 %33,3
Akciger CA 11 %52,38
Meme CA 1 %4,76
Mesane CA 1 %4,76
Myeloidsarkoma 1 %4,76
Prostat CA 1 %4,76

Kanser tipi Rektal adeno CA 1 %4,76
Renal CA 2 %9,52
Sakral kordoma 1 %4,76
Serviks CA 1 %4,76
Yumusak dokuCA 1 %4,76
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Tablo 4. 2. (Devamm) Cinsiyet, kanser tipi ve agr1 yayilim dzeti.

Frekans (N) Yuzde (%)

Sag bacak 1 %4,76
Sag kalca 2 209,52
Sag kalca ve bacak 1 %4,76
Sag kosta 2 209,52
Sag kosta omuz kol 1 %4,76
Sag kosta ve gogiis 1 %4,76
Sag kosta ve omuz 1 %4,76
Sag omuz 1 %4,76
Sag omuz ve kol 2 909,52
- O 0,
Agr1 yayihm Sag omuz ve kosta 1 %4,76
Sag omuz ve sirt 1 %4,76
Sag pelvis ve bacak 1 %4,76
Sag skapula 1 %4.76
Sol kalca 1 %4,76
Sol kosta gogiis omuz 1 %4,76
Sol kosta ve gogiis 2 %9,52
Sol omuz ve gogiis 1 %4,76
saéeacakd 0 0 1 0 ©O0 0O O ©0 © o ] 2-0
SAG KaLca= O 0 (o] (o] o] (o] (o] 1 (o] 1
SAG KALCA VE BACAK= 0O o (o] (0] o] 1 o] 0 o] o]
SAG KOSTA= 2 0 8] 8] 0 0 8] 0 8] o]
SAG KOSTA OMUZ KOL- 0O 1 0 (] o (o] (o] (8] (o] 8] 1 1 -5
SAG KOSTA VE GOGUs= 1 o o] (o] o [s] o] 0 o] o]
- SAG KOSTA VE oMuz= O o] s} [s] 1 0 o]} o] o} o}
@ saéomuz4 0 O O O ©O O 1 0o o0 o
g SAG OMUZ VE KoL=] 2 0 4] o 0 4] o 0 [s] 0 11.0
% SAE OMUZ VE KOSTA= 1 0 o] (8] 0 0 o] 0 0 o]
I SAG OMUZ VE SIRT= 1 (u] (o] [n] (n] [e] (0] (8] (o] (o]
SAG PELVIS VE BACAK= 0O (0] [s] 0] o [s] [a] (0] 1 o]
SAG sSKAPULAS O o o] (o] o [s] 1 0 o] o] {10.5
soL KALGA= O 0 (o] 1 0 (o] (o] 0 (o] (o]
SOL KOSTA GOGUS omuz-] 1 (0] [s] 0 0 o] [a] 0 o] o]
SOL KOSTA VE GOGUs= 2 o o] (o] o o] o] 0 o] o]
SOL OMUZ VE GOGUsS= 1 0 8] 8] 0 0 0 0 0 0 et
Nl ol ol C A ol Pl P P A o
é‘c &“0 0"0 Q*'o'@\.@“c' o°° N *‘-‘P&«f’o 'hl.-""c,
S R g"o‘b &P ‘o" o8 q@*‘ ‘_o* & 0
ol W 5T &> F _a¢
) oF 2 o2
' Malignite b

Sekil 4. 1. Malignite — agr lokalizasyonu genel dagilimsal 6zeti.
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Genel 6rneklem grubunun kordotomi 6ncesi ve sonrasi KPS, VAS ve opioid
dozlar karsilagtirilmistir. Yapilan incelemede kordotomi sonrast KPS skorlari
belirgin olarak daha yiiksek goriilmiistiir (p<0,001). Diger taraftan kordotomi
sonrast VAS (p<0,001) ve opiod dozlarinda (p<0,001) ise belirgin bir diisiikliik
goriilmiistiir (Tablo 4.2., Sekil 4.1.).

Tablo 4. 3. Genel 6rneklemde kordotomi 6ncesi ve sonrast KPS, VAS ve opiod

dozlarinin genel kiyaslamasi.

Zaman Dilimi

Kordotomi Oncesi Kordotomi Sonrasi P
Parametre Dagihm '
KPS 38,1+11,2 69,5+11,6 <0,0012
VAS 10 (9 - 10) 1(0-2) <0,001°
Opiod doz (MED)  870,3+137,7 205,6+60,5  <0,0012

t Parametreler normal dagilim ozelliklerine gore ortalama + standart sapma veya ¢eyrekler dilimi (medyan,
minimum — maksimum) seklinde ifade edilmistir. ® Bagimli t-testi, ® Wilcoxon testi.

KPS VAS Opiod
foo P<0dN 16s ot 1600 o con
8 %

S 104 X £ 10004
40 )f’ 5 \ 5004 N
L t
. . 1 — :
. N N
Cl 9 9 A ) 0&
¢ & & &
o 9[,0 o 60‘? \ﬁ“‘? éf‘
A ) & 3 & &
¢ d g
g ¢ & &8
’ ¢ ' ¢ : Dilimi
Zaman Dilimi Zaman Dilimi Aman DR

Sekil 4. 2. Genel 6rneklem grubunda kordotomi 6ncesi ve sonrast KPS, VAS ve

opiod dozlariin karsilastirilma 6zeti.
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Akciger kanseri tanili hastalarda kordotomi dncesi ve sonrast KPS, VAS ve
opioid dozlar1 karsilastirilmistir. Yapilan incelemede kordotomi sonrast KPS
skorlar1 belirgin olarak daha yiiksek goriilmistiir (p<0,001). Diger taraftan
kordotomi sonrasi VAS (p = 0,003) ve opiod dozlarinda (p<0,001) ise belirgin bir
diisiikliik gorilmistiir (Tablo 4.3, Sekil 4.2).

Tablo 4. 4. Akciger CA hastalarinin kordotomi 6ncesi ve sonrasi KPS, VAS ve

opiod dozlariin genel kiyaslamas.

Zaman Dilimi

Kordotomi Oncesi Kordotomi Sonras1 P
Parametre Dagihm '
KPS 41,82+9,82 72,73£10,09 <0,001?
VAS 10 (10 - 10) 1(0-2) <0,003"
Opiod doz (MED) 839,64+154,29 2225546711 <0,001°

t Parametreler normal dagilim ozelliklerine gore ortalama + standart sapma veya ¢eyrekler dilimi (medyan,
minimum — maksimum) seklinde ifade edilmistir. ® Baguml t-testi, ® Wilcoxon testi.

Akciger CA
KPS VAS Opioid
100 P <0.001 15 1000 P <0.001
P =0,003
80 I 800 .
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o . 0 \* 0 T .
o Ly
c?'é & (,09\ & & °<°°’
o "90(‘ o %oo \b \ao
& & & & ¢ &
bo‘o 69\0 o A0 0&6- o
& & ¢ *_0@” e &
Zaman Dilimi Zaman Dilimi Zaman Dilimi

Sekil 4. 3. Akciger CA hastalarinda kordotomi 6ncesi ve sonrasi KPS, VAS ve

opiod dozlarinin karsilastirilma 6zeti.
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Orneklem grubu akciger kanseri ve diger hastaliklar olmak iizere iki gruba
indirgenmis; iki grup arasinda yas, KPS, VAS ve opioid dozlar1 agisindan anlamli
bir farklilik olup olmadig1 arastirilmistir. Yapilan incelemede yas, KPS, VAS ve
opioid dozlarinda gruplar arasinda herhangi bir anlamli farklilik not edilmemistir

(p degerleri >0,05) (Tablo 4.5.).

Tablo 4. 5. Kordotomi 6ncesi ve sonrast KPS, VAS ve opiod dozlarinin érneklem

gruplari arasinda karsilagtirilmasi.

Orneklem Grubu

Akciger Kanseri Diger;f
(n=11, %52,4)  (n=10, %47,6)

Parametre Dagihm

Yas 60,2+9,3 55,2+12,3 0,305%
KPS (kordotomi dncesi) 41,8+9,8 34+11,7 0,1132
KPS (kordotomi sonrasi) 72,7£10,1 66+12,6 0,192%
VAS (kordotomi 6ncesi) 10(10-10) 10(9-10)  0,705°
VAS (kordotomi sonrast) 1(0-2) 1(0-2) 0,654°

Opiod dozu (kordotomi 6ncesi) (MED) 839,6+£154,3 904+115,1 0,1962

Opiod dozu (kordotomi sonrasi) (MED) 222,5+67,1 187+48,8 0,1852

t Parametreler normal dagilim ozelliklerine gore ortalama + standart sapma veya ¢eyrekler dilimi (medyan,
minimum — maksimum) seklinde ifade edilmistir.

t Diger hasta gruplari = Meme kanseri, mesane kanseri, myeloid sarkoma, prostat kanseri, rektal adenokanser,
renal kanser, sakral kordoma, serviks kanseri, yumusak doku karsinomu.® Bagimsiz t-testi, ® Mann-Whitney U

testi.

Yas, KPS, VAS ve opioid dozlarinin cinsiyete gore karsilastirilmasi
gergeklestirilmistir. Yapilan incelemede nicel parametrelerin higcbirinde cinsiyete

gore anlamli bir farklilik not edilmemistir (p degerleri >0,05) (Tablo 4.6.).
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Tablo 4. 6. Kordotomi 6ncesi ve sonrast KPS, VAS ve opiod dozlarinin cinsiyete

gore karsilastirilmasi.

Cinsiyet
Erkek Kadin
(n=14, %66,7) (n=7, %33,3)
Parametre Dagihm '
Yas 59,4+11,3 54,7+9,8 0,368 2
KPS (kordotomi 6ncesi) 36,4+11,5 41,4+10,7 0,349%
KPS (kordotomi sonrasi) 68,6+12,3 71,4+10,7 0,608
VAS (kordotomi dncesi) 10 (9-10) 10 (10 -10) 0,799°
VAS (kordotomi sonrasi) 10-2) 10-2) 0,913"

Opiod dozu (kordotomi 6ncesi) (mg/giin) ~ 876,4+154,5  858+105,7 0,781%2

Opiod dozu (kordotomi sonrasi) (mg/gin) ~ 214,3+66,6 188,3+45,2 0,3662

Malignite Akciger CA 8 (%72,7) 3 (%27,3)
Diger ' 6 (%60,0) 4 (%40,0)

t Parametreler normc:zl dagilim ozelliklerine gore ortalama =+ standart sapma veya c¢eyrekler dilimi (medyan,

minimum — maksimum) seklinde ifade edilmistir.

t Diger hasta gruplari = Meme kanseri, mesane kanseri, myeloid sarkoma, prostat kanseri, rektal adenokanser,

renal kanser, sakral kordoma, serviks kanseri, yumusak doku karsinomu.® Bagimsiz t-testi, b Mann-Whitney U
testi, ¢ Fisher i dogruluk (exact) testi.

0,659 ¢

Genel 6rneklem icerisinde nicel parametrelerinin birbiriyle olan korelasyon
iliskileri arastirllmis; korelasyon yonii ve giicleri tanimlanmistir. Yapilan
incelemede kordotomi dncesi ve sonrast KPS degerleri arasinda pozitif yonlii giiclii
bir korelasyon iliskisi goriilmiistiir. Diger taraftan kordotomi sonrasi KPS degerleri
ile kordotomi dncesi opiod dozlar1 arasinda orta diizeyli negatif (ters) bir korelasyon
iliskisi dikkat ¢ekmistir. Diger taraftan kordotomi dncesi ve sonrasi opioid dozlari
arasin pozitifi yonli giicli bir korelasyon iligkisi goriilmiistiir. Diger nicel
parametreler arasinda ise herhangi bir anlamli korelasyon iligkisi goriilmemistir

(Tablo 4.7., Sekil 4.4.).
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Tablo 4. 7. Genel 6rneklem grubunda parametrelerin birbiri ile olan korelasyon

iligkileri.
YAS KPS KPS VAS VAS OoPioiD OPiOID
(Once) (Sonra) (Once)* (Sonra)® (Once) (Sonra)

YAS r/rho -

P —_
KPS r/rho  -0,098 -
(Oneel 0,674 -
KPS r/frho -0,211 0,913 -
(Sonra) ~ —, 0358 <0,001 —
VAS r/rho  -0,333 0,192 0,232 -
(Once) 0,140 0,404 0311 -
VAS r/rho 0,389 0,109 -0,141 -0,316 -
(Sonra)”

P 0,081 0,637 0,541 0,163 -
oPioiD r/rho  -0,147 -0,392 -0,449 -0,259 0,358 -
(6nce)

P 0,525 0,079 0,041 0,258 0,112 -
opioib r/rho -0,151 -0,256 -0,285 -0,148 0,146 0,644 -
s
(Sonra) = 0,513 0,263 021 0,521 0,528 0,002 -

() isaretli parametreler arasindaki iliskilerde Spearman korelasyon analizi
(korelasyon katsayisi = rho), diger parametreler arasindaki iliskilerde ise Pearson
korelasyon analizi (korelasyon katsayisi = r) kullaniimigtir.
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YAS

KPS - ONCE

KPS - SONRA

VAS - ONCE

VAS - SONRA

oPioID -
ONCE

OPIOID
SONRA

YAS KPS - GNCE KPS -SONRA VAS - ONCE VAS-SONRA OPiOiD-  OPioiD -
ONCE SONRA

Sekil 4. 4. Genel 6rneklem grubunun korelasyon iligkilerinin gorsel 6zeti.

Akciger kanseri hastalarinda nicel parametrelerinin birbiriyle olan
korelasyon iligkileri arastirilmis; korelasyon yonii ve giicleri tanimlanmustir.
Yapilan incelemede kordotomi dncesi ve sonrast KPS degerleri arasinda pozitif
yonlii giiclii bir korelasyon iliskisi gorilmiistiir. Diger taraftan kordotomi dncesi ve
sonras1t KPS degerleri ile kordotomi sonrasi opioid dozlar1 arasinda negatif (ters)
yonlii giiclii bir korelasyon iliskisi dikkat ¢ekmistir. Ayrica kordotomi dncesi ve
sonrasi opioid dozlar1 arasinda pozitif yonlii giiclii bir korelasyon iliskisi
gorilmiistiir. Diger nicel parametreler arasinda ise herhangi bir anlamli korelasyon

iligkisi goriilmemistir (Tablo 4.8, Sekil 4.5).
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Tablo 4. 8. Akciger CA hastalar1 6zelinde parametrelerin birbirleriyle olan

korelasyon iligkileri.

YAS KPS KPS oPioiD oPioiD
(Once) (Sonra) (6nce) (Sonra)
r —
YAS p -
KPS r 0,314 -
(Once) p 0,347 —
KPS r 0,111 0,854 -
(Sonra) P 0,744 0,001 -
opioiD r -0,068 -0,290 -0,454 -
(Once) P 0,843 0,387 0,161 -
oPioiD r -0,367 -0,621 -0,658 0,82 -
(Sonra) P 0,267 0,041 0,028 0,002 =
Pearson korelasyon analizi (korelasyon katsayist = 7).

NOT: VAS degerlerinde Akicger CA hastalarinda tek deger baskinligi oldugu igin (constant) korelasyon
analizinde hari¢ tutulmustur.

Grup: Akciger CA
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Kordotomi sonrasi 21 hastadan 3’iinde kontralateral tarafta agr1 meydana
gelmistir. Hastalardan ikisi, ilk islem sonrasi ayna agris1 (mirror pain) yasamis, bir
diger hasta ise kontralateral tarafta yeni bir agr1 alan1 gelistigi diistiniilen bir agr1
deneyimlemistir.

Kordotomi sonrast hastalarimizda karsilagtigimiz diger komplikasyonlar
bas agrisi, idrar retansiyonu, hafif yiirime dengesizligi ve opioid yoksunluk
semptomlartydi. En sik goriilen komplikasyon, %50 oraninda gdzlenen bas ve
boyun agristydi. Tiim komplikasyonlar gegici olup ek bir tedavi gerektirmemistir.
Idrar retansiyonu 2 giin i¢inde kaybolmus, hafif yiiriime dengesizligi, bas agris1 ve
boyun agris1 ise 3—4 giin i¢inde diizelmistir. Higbir hastada majér komplikasyon

gbézlenmemistir.
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5. TARTISMA

BT kilavuzlugunda yapilan perkiitan kordotomi, tibbi ve minimal invaziv
yontemlerle yeterince tedavi edilemeyen siddetli tek tarafli kanserle iligkili agrinin
yonetimi i¢in etkili ve faydali bir yontemdir. Bu girisimin amaci, agr1 iletim
yollarinda bir lezyon olusturarak agri iletimini engellemektir. Bu calismada
kordotomi uygulanan tiim hastalar farkli ileri evre kanser tanilarina sahip olup,
hastalarin %52,38’1 akciger kanseri tanisi almistir. Kordotomi {izerine yapilan
caligmalar, akciger kanseri tanisi alan hastalarin diger kanser tlirlerine sahip
hastalara kiyasla daha sik kordotomi uygulandigini dogrulamistir (30, 31).

Kanpolat ve arkadaslar1 tarafindan kordotomi uygulanan 224 kanser
hastasinin 108’inde akciger kanseri saptanmistir. Bu seride akciger kanseri olan
hastalarda kordotomi sonrasi mortalite veya major morbidite gozlenmemistir.
Kordotomi, siddetli agr1 yasayan akciger kanseri hastalarinda etkili olmus ve agr1
palyasyonu saglamistir (30). Ischia ve arkadaslar1 tarafindan tek tarafli perkitan
servikal kordotomi uygulanan bir hasta serisinde, Pancoast tumori ve torasik
maligniteye bagli agr1 yasayan hastalarin %92’sinde de miikemmel sonuclar elde
edilmistir (32). Bizim hasta grubumuzda da akciger kanseri tanisi alan hastalarda
agrida belirgin bir azalma gozlenmistir.

Agr1 yasayan son evre kanser hastalari ilizerinde yapilan iki ¢aligmada,
agrinin %83-86 oraninda azaldig1 ve Karnofsky Performans Skalasi skorunda
%40-83 oraninda artis oldugu gosterilmistir (32, 33). Ayrica, kontrol altina
alimamayan kanser agrist olan hastalarin tedavisinde kordotomi i¢in GRADE Ic
onerisi bulunmaktadir (34, 35). Istatistiksel olarak anlamli fark bulunan ¢alismalar
olmakla birlikte bizim olgu serimizde akciger kanseri tanisi alan hastalarda
kordotomi sonrasi1 Karnofsky Performans Skalasi skor artig orani ile diger kanser
tiirleri arasinda anlamli bir fark bulunmamastir (29).

Gybels, kordotomi uygulanacak hastalarin en az 2-5 ay yasam beklentisine
sahip olmasi gerektigini bildirmistir (36). Bu ¢alismada, kordotomi uygulanan tiim
hastalar siddetli agr sikayetleriyle bagvurmustur. Kordotomi sonrasinda tiim
hastalarda agrida belirgin bir azalma ve Karnofsky Performans Skalas1 skorunda
anlamli bir artis gozlenmistir. Yirmi bir hastadan biri, islemden 6 hafta sonra

yasamini yitirmistir; ancak, son 6 haftasin1 agrisiz geg¢irmistir. Tiim kanser
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hastalarinin kesin yasam siiresi bilinemez ve bu nedenle kordotomi icin kalan
yasam beklentisini bir kriter olarak degerlendirmek uygun degildir. Agr1 ceken tiim
hastalarin, sadece birka¢ haftalik 6mrii kalsa bile, son giinlerini agrisiz gecgirme
hakki bulunmaktadir.

Ayn1 zamanda, kordotomi sonrasi agrisi azalan hastalarda yiiksek doz opioid
analjeziklerin neden oldugu kabizlik, istah kaybi, bulanti ve uyku hali gibi yan
etkilerde azalma gozlenmistir. Karnofsky Performans Skalasi skorundaki artisi
yalnizca agrinin azalmasina degil, ayn1 zamanda bu yan etkilerin hafiflemesine de
baglamaktayiz. Islemin maliyet-etkinligini belirlemede, hasta sagkalim siirelerinin
daha genis bir hasta grubunda degerlendirilmesi ve analjezik dozlarinin azaltilmasi
anlamli olacaktir.

Kordotomi sonrasi agr1 palyasyonunun kesin siiresi ongoriilemediginden,
islemin yalnizca 12 aydan daha kisa yagam beklentisi olan hastalara uygulanmasi
gerektigini diislinliyoruz. Bir siire sonra spinotalamik traktusun yeniden olusumu,
omurilik hasar1 sonras1 goriilen noropatik agriya benzer sekilde agrinin tekrar
ortaya ¢ikmasina neden olabilir (37). Ancak, kordotomi sonrasi 5 yil takip edilen
bir vaka serisinde noropatik agri bildirilmemistir (38). Bizim kordotomi sonrasi
takiplerimizde de noropatik agri belirtilerine rastlanmamistir. Bu ¢aligmada,
kordotomi uygulanan bir hasta islem sonrasi1 16 ay hayatta kalmistir. Hastanin islem
oncesi VAS skoru 10 iken, kordotomi sonrasi VAS skoru 2'ye diismiistiir. Hasta,
VAS skoru 2 olarak yasamini siirdiirmiis ve noéropatik agr1 gozlenmemistir. Ancak,
bu tiir vakalar sinirlidir ve daha uzun siireli hasta takiplerine ihtiya¢ duyulmaktadar.

Kordotomi, kalict idrar retansiyonu, idrar inkontinansi, parezi, motor
zayiflik ve hareket kaybi gibi ciddi komplikasyonlara neden olabileceginden,
yalnizca 12 aydan kisa yasam beklentisi olan hastalar i¢in uygundur.

Kordotomi uygulanmasindaki en kisitlayici faktor, olast komplikasyonlarin
ortaya ¢ikma ihtimalidir. Kordotomi sonrast 21 hastadan 3’linde kontralateral
tarafta agr1 meydana gelmistir. Hastalardan ikisi, ilk islem sonrasi ayna agrisi
(mirror pain) yasamis, bir diger hasta ise kontralateral tarafta yeni bir agr1 alani
gelistigi diisliniilen bir agr1 deneyimlemistir. Ayna agrisi, kordotomi sonrast uzun
stiren agridan sorumlu tutulmaktadir (34, 39). Goriiniiste yeni olan bu agri,

lezyonun ipsilateral tarafinda ortaya ¢ikmaktadir. Daha 6nce bu agrinin, preoperatif
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donemde daha siddetli karsi taraf agrisinin golgesinde kalmis olan eski
rahatsizliklarin agi1ga ¢ikmasindan kaynaklandig: diistintilmekteydi. Ancak kanitlar,
omuriligin kars1 tarafinda, tedavi edilen bolgedeki siirekli uyarilma nedeniyle bazi
yeni sinaptik filizlenmelerin (synaptic sprouting) agriya neden oldugunu
gostermektedir (40).

Kordotomi sonrasi hastalarimizda karsilagtigimiz diger komplikasyonlar
bas agrisi, idrar retansiyonu, hafif yiiriime dengesizligi ve opioid yoksunluk
semptomlartydi. En sik goriilen komplikasyon, %50 oraninda gdzlenen bas ve
boyun agristydi. Tiim komplikasyonlar gecici olup ek bir tedavi gerektirmemistir.
Idrar retansiyonu 2 giin i¢inde kaybolmus, hafif yiiriime dengesizligi, bas agris1 ve
boyun agris1 ise 3—4 giin i¢inde diizelmistir. Hi¢bir hastada major komplikasyon
g6zlenmemistir.

Kordotomi  isleminin ilk donemlerinde ciddi komplikasyonlar
gozlemlenmistir. Ischia ve arkadaglari tarafindan bildirilen bir olgu serisinde,
omurilik lezyonuna bagli olarak kalici idrar retansiyonu, idrar inkontinansi, parezi,
motor zayiflik ve yiiriime kayb1 gibi ani sekeller gelismistir (41). Ayrica, floroskopi
rehberliginde yapilan kordotomi sonrasi uyku apnesi vakalari bildirilmistir (42-44).

BT rehberliginde kordotomi, spinal kordun yan sira ignenin konumunu,
yOniinii ve derinligini gorsellestirme imkani sunar. BT rehberliginde kordotomiyi
avantajli  kilan bir diger wunsur, suda ¢o6ziinebilen opak maddelerin
kullanilabilmesidir. Floroskopi rehberliginde gerceklestirilen kordotomi sirasinda
ligamentum dentatum’un goriiniirliigiinii artirmak amaciyla yag bazli kontrast
madde olan lipiodol kullanilmigtir. Ancak, suda ¢oziinebilen kontrast maddeler
kullanildiginda ligamentum dentatum’un gorsellestirilmesi miimkiin degildir.
Bununla birlikte, BT rehberliginde kordotomi sirasinda ligamentum dentatum’un
gorsellestirilmesine gerek duyulmamaktadir (31).

Yag bazli kontrast maddelerle yapilan miyelogramlar sonrasinda araknoidit
vakalart bildirilmistir (45-47). Yag bazli kontrast maddelerin neden oldugu
araknoidit {izerine bir¢ok deneysel ¢alisma yaymlanmistir (48-52). Lipiodol, viicut
tarafindan yavas emildigi ve kapsiile edildigi i¢in inflamatuar degisikliklere yol
acabilir ve psddotiimor olugma ihtimali bulunmaktadir. Lipiodol, karacigerde intra-

arteriyel olarak, histerosalpingografi, lenfografi ve tuimoér gorintiileme amaciyla
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kullanilabilmektedir. Bununla birlikte, floroskopi rehberliginde kordotomi yapilan
bir hastada lipiodol nedeniyle gelisen araknoidit sonucu, islemden 2 ay sonra

parapleji gelistigi bildirilmistir (53).
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6. SONUC

Bu calisma, BT rehberliginde uygulanan perkiitan kordotominin, ileri evre
kanser hastalarinda konvansiyonel tedavilere direncli siddetli agrinin kontroliinde
etkili ve giivenli bir yontem oldugunu ortaya koymustur. Islem sonras1 hastalarin
agr1 diizeylerinde belirgin azalma, opioid gereksinimlerinde anlamli diisiis ve

fonksiyonel durumlarinda anlamli iyilesme saptanmastir.

Ozellikle tek tarafli, lokalize ve inatc1 agri sikdyeti olan hastalarda,
kordotomi uygulamasi sayesinde yasam kalitesinin arttifi ve palyatif bakim
strecinin daha konforlu hale geldigi gozlemlenmistir. Ayrica, yiiksek doz opioid
kullanimina bagli gelisebilecek yan etkilerin Onlenmesi ve hastalarin genel
fonksiyonlarinin  korunmasi agisindan da kordotomi 6nemli bir avantaj

saglamaktadir.

Islem, deneyimli ekiplerce ve uygun hasta segimi yapilarak uygulandiginda
komplikasyon riski minimal diizeydedir. BT rehberligiyle yapilan uygulama, spinal
kordun anatomik yapilarinin daha net goriintiilenmesini saglayarak floroskopiye

kiyasla daha gilivenli ve hassas bir yaklagim sunmaktadir.

Sonu¢ olarak, BT rehberliginde perkiitan kordotomi, &zellikle
konvansiyonel tedavi se¢eneklerinin yetersiz kaldigi durumlarda, siddetli kanser
agrisinin palyatif tedavisinde giiclii ve etkili bir secenektir. Uygun hasta grubunda
erken donemde degerlendirilmesi gereken, multidisipliner yaklagimi destekleyen

bir yontem olarak klinik uygulamalarda yerini almalidir.
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7. OZET
Amag;

Bu calisma, siddetli ve konvansiyonel tedavilere direngli kanser agrilarinda,
bilgisayarli tomografi (BT) rehberliginde uygulanan perkiitan kordotomi

yonteminin etkinligini ve giivenligini degerlendirmeyi amaglamaktadir.

Gereg ve YoOntem;

2019-2024 yillar1 arasinda Akdeniz Universitesi Hastanesi Algoloji
Klinigi'nde, siddetli kanser agris1 nedeniyle BT rehberliginde kordotomi uygulanan
21 hasta retrospektif olarak incelenmistir. Hastalarin islem Oncesi ve sonrasi
Karnofsky Performans Skalast (KPS), Gorsel Analog Skala (VAS) ile agn

diizeyleri ve opioid (morfin esdeger doz) gereksinimleri karsilagtirilmistir.
Bulgular:

Kordotomi islemi sonrasi hastalarin VAS skorlarinda anlamli azalma
(ortalama 10’dan 1’e; p<0,001), opioid dozlarinda belirgin diisiis (ortalama 870
mg’dan 205 mg’a; p<0,001) ve KPS skorlarinda anlamli artis (ortalama 38’den
69’a; p<0,001) gozlenmistir. Akciger kanserli hasta grubunda da benzer sonuglar
elde edilmistir. Isleme bagh gdzlenen komplikasyonlar minimal ve gegici nitelikte

olmustur.
Sonug:

BT rehberliginde uygulanan kordotomi, ileri evre kanser hastalarinda ciddi
ve tek tarafli agrinin kontrol altina alinmasinda etkili, giivenli ve yasam kalitesini
artiran bir tedavi segenegidir. Uygun hasta se¢iminde, 6zellikle yasam beklentisi
smirli  olan olgularda bu yontem Onemli bir palyatif girisim olarak

degerlendirilmelidir.

Anahtar Kelimeler:
Kanser agrisi, kordotomi, bilgisayarli tomografi, opioid, palyatif tedavi, VAS,
KPS.
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8. ABSTRACT
Objective:

This study aims to evaluate the effectiveness and safety of computed
tomography (CT)-guided percutaneous cordotomy in the management of severe,

treatment-resistant cancer-related pain.
Materials and Methods:

A retrospective analysis was conducted on 21 patients who underwent CT-
guided cordotomy at the Algology Clinic of Akdeniz University Hospital between
2019 and 2024 for intractable cancer pain. Pain levels were assessed using the
Visual Analog Scale (VAS), performance status was evaluated via the Karnofsky
Performance Scale (KPS), and opioid requirements were measured as morphine

equivalent doses (MED) before and after the procedure.
Results:

Following the cordotomy procedure, patients showed a significant reduction
in pain scores (mean VAS decreased from 10 to 1; p<0.001), a substantial reduction
in opioid use (mean MED decreased from 870 mg/day to 205 mg/day; p<0.001),
and a notable improvement in performance status (mean KPS increased from 38 to
69; p<0.001). Similar outcomes were observed in the subgroup of patients with lung

cancer. Reported complications were minimal and transient.
Conclusion:

CT-guided percutaneous cordotomy is an effective and safe method for
managing severe unilateral cancer pain that is unresponsive to conventional
treatments. It significantly reduces pain and opioid consumption while improving
quality of life. The procedure is especially valuable in palliative care for patients

with limited life expectancy.

Keywords:
Cancer pain, cordotomy, computed tomography, opioid, palliative care, VAS,

Karnofsky.
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10. EKLER

Ek 1. Kisisel verilerin korunmasi kanunu kapsaminda etik kurul onay1
kaldirilmistir.

73



	SİMGELER VE KISALTMALAR DİZİNİ
	ŞEKİLLER DİZİNİ
	TABLOLAR DİZİNİ
	1. GİRİŞ VE AMAÇ
	2. GENEL BİLGİLER
	2.1. Ağrının Tanımı
	2.2. Kanser Ağrısı
	2.2.1. Kanser Ağrısına Yaklaşım
	2.2.2. Kanser Ağrısının Nedenleri
	2.2.3. Ağrı Tipleri
	2.2.3.1. Kemik Ağrısı
	2.2.3.2. Baş Ağrısı
	2.2.3.3. Pleksopatiler

	2.3. Ağrının Tedavisi
	2.3.1. Kanser Ağrısı Tedavisinde Temel İlkeler
	2.3.2.  Primer Tedaviler
	2.3.3.  Analjezik Ajan Kullanımı
	2.3.3.1.   Analjeziklerin Doz ve Etki Süreleri
	2.3.3.2. Kanser Ağrısı Tedavisinde Analjezik Kullanımı

	2.3.4. Kanser Ağrısı Tedavisinde Öneriler
	2.3.4.1. Nonopioidler
	2.3.4.2. Opioidler
	2.3.4.3. Adjuvanlar
	2.3.4.4. Nörofizyoloji
	2.3.4.5. Supraspinal Projeksiyonlar
	2.3.4.6. Ağrının Modülasyonu Periferik Sensitizasyon

	2.3.5.  Ağrı Mekanizma Teorileri
	2.3.5.1.  Kapı Kontrol Teorisi
	2.3.5.2.  Nöromatriks Teorisi


	2.4. Spinal Kord Anatomisi
	2.5. Kanser Ağrı Tedavisinde Kullanılan Girişimsel İşlemler
	2.5.1. Epidural ve İntratekal İlaç Uygulamaları
	2.5.2. Kanser Ağrısına Yönelik Uygulanan Sinir Blokları
	2.5.2.1. Çölyak Plexus ve Splaknik Sinir Bloğu
	2.5.2.2.  Plexus Hipogastricus Bloğu
	2.5.2.3. Saddle Bloğu (Eyer Bloğu)
	2.5.2.4. Vertebroplasti
	2.5.2.5. Kordotomi


	3. GEREÇ VE YÖNTEMLER
	3.1. Girişimsel Prosedür
	3.2. VAS (Visual Analog Scale - Görsel Analog Skala) Ağrı Skoru
	3.3. Karnofsky Performans Skalası (KPS)
	3.4. İstatiksel Yöntemler

	4. BULGULAR
	5. TARTIŞMA
	6. SONUÇ
	7. ÖZET
	8. ABSTRACT
	9. KAYNAKLAR
	10. EKLER

