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Ozet

Kansere bagh agri; kanser hastalarinin yaridan fazlasini,
hastaligin herhangi bir doneminde etkileyerek, hastalarin
yasam kalitelerini bozan en énemli sorunlardan biridir. Kan-
ser hastalarinda agrinin en kisa sirede hafifletiimesi ve
tekrarinin 6nlenmesi amaglanmalidir. Bu amagla yapilan
tedavi yontemleri genel olarak noninvaziv ve invaziv olarak
ayrilmaktadir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) agrinin siddetine
gbre non-opioid, zayif opioid ve gliclii opioidlerin kullanildig
3 basamakh ardisik merdiven tedavisi uygulanmasini 6ner-
mektedir. Fakat saglik ¢alisanlari, hasta ve hasta yakinlarina
bagl onyargilar nedeniyle %80’lere varan oranlarda agri
palyasyonunda yetersiz olunmaktadir. Bu derlemede kanse-
re bagh agrinin 6zellikleri, degerlendirilmesi, tedavisi ve bu
konudaki seceneklerin gézden gegirilmesi amaglandi.

Anahtar Kelimeler: Kansere bagh agri, tedavi.

Abstract

Pain due to cancer, more than half of cancer patients, in any
period of the disease affecting is one of the most important
issues that disrupt the quality of life of patients. Mitigation
and prevention of recurrence pain in cancer patients as soon
as possible should be targeted. For this purpose, in general,
methods of treatment are accounted for as non-invasive and
invasive. The World Health Organization (WHO) according to
the severity of non-opioid pain, weak opioid therapy and
proposes the use of strong opioids a 3-digit consecutive
steps. However, health professionals, patients and their
relatives rates up to 80% due to prejudice due to pain pallia-
tion is failed. In this review, evaluation and treatment of
cancer-related pain aimed to review the options.

Keywords: Cancer-related pain, treatment.

Giris

Uluslararasi Agri Arastirmalari Dernegi tarafindan
yapilan tanimlamaya gore agri; vicudun herhan-
gi bir yerinden kaynaklanan, olasi bir doku hasari
ile birlikte seyreden, insanin ge¢misteki tim de-
neyimlerini kapsayan, hos olmayan, emosyonel
ve sensoriyal bir duyudur (1). Agri 6zellikle kan-
ser hastalarinda énemli bir sorun olarak karsimi-
za c¢ikmaktadir. Kanser hastalari 6lmekten daha
¢ok, agri ve istirap ¢ekerek 6lmekten korkmakta-
dirlar. Tedavi edilmeyen agri; hastanin fizyolojik
fonksiyonlarini, distinme-iletisim gibi zihinsel
fonksiyonlarini, sosyal iliskilerini olumsuz etkile-
yerek yasam kalitesini distirmekte ve psikolojik
bozukluklara neden olmaktadir (2).

Agrinin Etiyolojisi ve Cesitleri

Kanserli hastalarinda agrinin gérilme sikligi ve
siddeti; hastaligin evresi, yeri ve metastaz bolgesi
gibi bircok faktore baghdir. Kanserli hastalarda
agri etyolojilerine gore Ui¢ ana grupta incelenebi-
lir (2,3,4).

1-Kanserin Kendisine Bagh Gelisen Agrilar
Agriya hassas vyapilarin timorle invazyonu
ve/veya kompresyonu sonucu olusur.

2-Tedaviye Bagh Gelisen Agrilar

Kanser tedavisi icin uygulanan cerrahi, kemote-
rapi ve radyoterapi gibi yontemlere bagh gelisen
agrilardir.

a) Cerrahi Tedaviye Bagh Agrilar: Akut postopera-
tif agri (postmastektomi, posttorakotomi veya
radikal boyun diseksiyonundan sonra gorilen
agrilar vb.), fantom agrisi ve lenf 6deme bagli
agrilar gibi,

b) Kemoterapiye Bagli Agrilar: Gastrointestinal
sistem(GIS) hasari, stomatit, miyalji, eklem agri-
lari, kardiyomiyopati, pankreatit, ekstravazasyon,
periferik noropati, steroid psédoromatizmasi,
aseptik kemik nekrozu gibi,

c) Radyoterapiye Bagh Agrilar: Cilt yaniklari, GiS
kramplari, rektum inflamasyonu, mukozit, ka-
sinma, osteonekroz, radyasyon fibrozu, keratit,
demiyelinizasyon, pndmoni, barsak (lserasyonu
ve tikanikligl, myelopati gibi,

3 - Kanser Disi Nedenlere Bagh Agrilar

Kanser disi nedenler (osteoartrit, diyabetik néro-
pati, dekibit yaralari, migren, postherpetik nev-
raljiler gibi) olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Kanserli hastalarin 3/4’Gnde agri birden fazla
etyolojik faktére bagli olmasi nedeniyle hemen
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agrinin kansere baglanmamasi ve nedeninin tam
olarak arastirilmasi gerekmektedir (3).

Kanserde Agri Siddetinin Belirlenmesi

Agri tedavisinin temelinde, agrinin 6zelliklerinin
tam olarak ortaya konmasi, tedavinin planlanma-
sinda en 6nemli unsurdur.

Agri subjektif bir bulgu olmakla birlikte agr sid-
detinin belirlenmesinde primer kaynak hastanin
kendisidir. Eger olanakl ise yakininda bulunanla-
rin gozlemleri ve cikardiklari sonuglardan yarar-
lanilabilir (2,5).

Agn olgekleri ile subjektif bir deneyim olan agri
objektif hale getirilerek etkili agri kontrol yon-
temlerinin uygulanmasi saglanmis olur.

Kanser Agrisinin Yonetimi

Agri degerlendirmesinin, teshis konulma asama-
sindan itibaren yapilmaya baslanmasi gereklidir
(2). Erken dénemde birincil olan, kansere yonelik
tedavidir. Erken donemde kanserin tedavisi ile
agrinin gerilemesi %75 oraninda olasidir (6). Bu-
rada Uzerinde 6zenle durulmasi gereken, agrili
hastada kansere yonelik tedavisi devam ederken
farmakolojik agri kontroliiniin de paralel olarak
yapilmasidir. ileri evredeki hastalarda yasam
kalitesi 6n planda oldugu icin kanser tedavisin-
den daha ziyade agri kontrolii 6nemlidir. Esas
olan en basit, en az invaziv, risk/fayda orani en
distk yonteme oncelik tamimaktir (4).

Kanser Agrisi Tedavi Yontemleri

Kanser hastalarinda semptomatik agri tedavisin-
deki amag; agrinin en kisa sirede hafifletiimesi
ve tekrarinin Onlenmesi olmalidir. Bu amagla
yapilan tedavi yontemleri non-invaziv olarak
farmakolojik ve non-farmakolojik (psikolojik ve
fiziksel) ve invaziv olarak ayirmak mimkindir
(Tablo 1)(3).

Tablo 1. Kanser Agrisi Tedavi Yontemleri

A-invaziv yontemler

1-Nondekstriktif yontemler

Rejyonel analjezi (spinal ve pleksus analjezisi)
2-Dekstriktif yontemler

a-Norolitik bloklar

b-Radyofrekans termokoagiilasyon

c-Acik cerrahi

B-Noninvaziv yontemler

Diinya Saghk Orgiitii Analjezik Merdiven Teda-
visi

Diinya Saghk Orgiiti (WHO), kanser agrisinin
kontroliini amaclayan, agrinin siddetine gore (g
basamakta, analjezik olarak adjuvan ilaglarin ve
non-opioid, zayif opioid, giclii opioidlerin kulla-
nildigi bir tedavi sablonu yayinlamistir. Kanser
hastalarinin agri tedavisinde adjuvan ilaglar;
WHO Analjezik Merdiven Sisteminin her basa-
maginda yardimci olarak ve analjezik dozun azal-
tilmasi amaciyla kullanilan ilaglardir. Zonklayici ve
keskin agrilarda anti-konvilsan ilaglar kullanilabi-
lir. Adjuvan ilaglarin se¢imi agrinin karakterine
gore yapilmaldir ve tim tedavi basamaklarinda
non-opioid ve opioid ilaglara eklenebilmektedir-
ler (7,8).

Bu merdiven tedavisinde agrinin siddetine gore
basamak secilmesi, oral yolun o6ncelikle tercih
edilmesi, glin boyu agri kontroliini saglayacak
ajanlarin kullanilmasi, tedavinin bireysel olmasi
ve detaylara 6nem verilmesi amaclanmistir. Ge-
nellikle ilk basamakta parasetamol ve non-
steroid anti inflamatuar ilaglar (NSAID) gibi opi-
oid olmayan ilaglar tek baslarina ya da kombine
edilerek kullanilmakta eger agri kontrol edile-
mezse ikinci basamaga gecilmektedir. ikinci ba-
samakta birinci basamaga ek olarak kodein gibi
hafif, zayif-orta etkili bir opioid secilmektedir.
Agri sirerse lglincl basamaga gecilip zayif etkili
opioidin yerine morfin gibi gii¢li bir opioid kon-
makta ve agriyi azaltan dozuna dek titre edilmek-
tedir (5).

1-Hafif Agrinin Tedavisi

Hafif agri tedavisi icin non-opioid analjezikler ve
adjuvan ilaglar kullanilabilir. Secilmis non-opioid
analjezikler ve 6zellikleri Tablo 2’de bulunmakta-
dir(5).NSAID’ler tek doz calismalarinda kanser
agrisini hafifletmekte plesabodan Gstiindir. Her-
hangi bir NSAID’in diger bir NSAiD’den etkinlik ve
glvenilirligini gosterir higbir kanit yoktur (9).
COX-2 selektif inhibitorlerinin gastrik etkileri cok
zayiftir. Tromboemboli riskini artirdiklari goste-
rildigi igin klinik kullanimlari sinirlandiriimistir (3).

2-Hafif-Orta Agrinin Tedavisi

Birinci basamakla yeterli etki saglanamiyorsa
veya hastanin ilk degerlendirilmesindeki agri
siddeti fazla ise bu kombinasyona bir zayif opioid
ilave edilmelidir. Geleneksel olarak hafif-orta
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Tablo 2. Diinya Saghk Orgiitii 1. basamagi icin segilmis non-opioid analjezikler ve 6zellikleri.

Madde Yaygin Olarak Etki Baslama Yan Etki Maksimal
Kullanilan Formlan Zamani Giinliik Dozu
(Dakika)
Asetaminofen 500-1000 mg tablet, 15-30 Hepatotoksisite 4x1000 mg
(parasetamol) supozituvar
Asetilsalisilk asit  500-1000 mg tablet 15-30 GIS toksisite, allerji, 3x1000 mg
trombosit inhibis-
yonu
ibuprofen 200-400-600 mg tablet; 15-30; 120+ GIiS ve renal toksisi- ~ 4x600 mg;
800 mg yavas salinimli te 3x800 mg
tablet, lokal jel yavas salinimli
tablet
Ketoprofen 25-75 mg tablet; 30+ GIS ve renal toksisi-  4x75 mg;
100-150-200 mg yavas te 2x200 mg
salinimli tablet
Diklofenak 25-50-75 mg tablet; 30-120 GIS ve renal toksisi-  4x50 mg;
100 mg yavas salinimh te 2x100 mg
tablet
Mefanamik asid  250-500 mg kapsdul 30+ GIS ve renal toksisi-  4x500 mg
te
Naproksen 250-500 mg kapsdl 30+ GIiS ve renal toksisi-  2x500 mg

250-375-500 mg tablet

te

Tablo 3. Diinya Saghk Orgiitii 2. basamagi icin segilmis zayif opioid analjezikler ve 6zellikleri

Madde Yaygin Olarak Kullanilan Oral Mor- Etki Siiresi Maksimal Tedavi
Formlan fine Gore (Saat) Giinlilk Dozu  Baglama
Etkisi Dozu
Dihidrokodein 60-90-120 mg yavas sali- 0,17 12 240 60-120
nimli tablet mg
Kodein 15-30-60 mg tablet 4-6 360 mg 15-60 mg
Tramadol 100 mg/ml damla; 0,1-0,2 2-4 400 mg 50-100
50 mg kapsdl mg
0,1-0,2 12 400mg
100-150-200 mg yavas 50-100
salinimli tablet mg

siddete sahip hastalarda, hizli salinimh zayif opi-
oid olan kodein, dihidrokodein, tramadol veya
propoksifen kullanilmaktadir (Tablo 3). Bu anal-
jeziklerin asetaminofen, aspirin ya da NSAID ile
birlestirilmis kombine driinleri bulunmaktadir.
Tramadol, santral etkili opioid agonisti, monoa-
minerjik aktiviteye sahip sentetik analjeziktir.
Akut ve kronik, orta siddetliden siddetli agrilara
kadar genis bir etki yelpazesine sahiptir. Kodein,
etkin analjezi saglamasinin yani sira kronik kulla-
nimda dahi 6nemli bir tolerans ve bagimhliga
neden olmamaktadir. Kodeini hastanin agri sid

deti g6z 6ninde bulundurularak degisik dozlarda
dizenlemek imkani vardir ve basamak tedavisin-
de ¢ok yararli olmaktadir (10).

Zayif opioidlerin kullaniminda bir sinirlama da
tavan etkisi'nin gorilmesidir (Tavan etkisi ilag
dozunun artisina karsin etkisinin artmamasi, bu-
nun yaninda sadece yan etkilerin goriilmesidir)
(5).

Bircok yazar WHO Analjezik Merdiven Sisteminin
Il. basamaginin ortadan kaldirilmasini ve bunun
yerine disitk doz morfinin, erken kullaniimasinin
daha uygun olacagini 6nermistir (11,12).
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Tablo 4. Diinya Saghk Orgiitii 3. basamagi icin secilmis giiclii opioid analjeziklerin karsilastirilmasi.

Madde Kullanma Yolu Oral Morfine Maksimal Giinliik Tedavi Baglama
Gore Etkisi Dozu Dozu
Morfin siilfat Oral 1 Yok 20-40 mg
Morfin V. 3 Yok 5-10 mg
Oksikodon Oral 1,5-2 Yok 20mg
Hidromorfin Oral 7,5 Yok 8 mg
Transdermal Fentanil TTS +4° Yok 12 pg/h
Buprenorfin Oral 75 4 mg 0,4 mg
Buprenorfin AYA 100 3mg 0,3-0,6 mg
Transdermal Buprenorfin  TTS +4° 140 pg/h 17,5-35 ug/h
Metadon Oral 4-8-12° Yok 10 mg
Nikomorfin Oral 1 20 mg 5mg
Nikomorfin AYA 3 20 mg 5mg

’mg/giin’iin pg/h’e dénistirilmesi ile hesaplanmistir.

°4 etki icin glinlik morfin dozu <90 mg, 8 etki icin 90-300mg, 12 etki icin >300 mg

iV: intravendz, TTS:transdermal

3-Orta-Ciddi Agrinin Tedavisi

ikinci basamakta yer alan ilaglarla yeterli palyas-
yon saglanamamasi veya agrinin ¢ok siddetli
oldugu durumlarda zayif opioid yerine gli¢lii opi-
oidlerin kullanildigi WHO analjezik merdiven
sisteminin 3. basamagina gecilmelidir. Kuvvetli
opioidlerin hizli ve yavas salinimli preparatlari
bulunmaktadir. Morfin, hidromorfin, buprenor-
fin, metadon, fentanil, alfentanil, heroin avrupa-
da en cok kullanilan giiclii opioidlerdir(Tablo 4).
Bunlar oral, parenteral, bukkal, transdermal,
transmukozal ve transnazal yollardan verilebil-
mektedir. Optimal agri kontroli, analjezik dozla-
rinin dizenli olarak verilmesi ile gercgeklestirile-
bilmektedir (13,14).

Opioid Degisimi

Opioid degisikligi ilacin tolerasyonunu veya agri
palyasyonunu artirmak amaci ile pratikte kullani-
lir. Bu uygulamada, farkl opioidlerin esit analje-
zik dozlarini iyi bilinmesi gereklidir. Esdeger anal-
jezik dozlari her opioid igin ve uygulama yollarina
gore Tablo 4’de verilmistir (13,15).

Opioidlerin Zamanlama ve Titrasyonu

Opioid dozlarinin hizli etki edebilmesi icin titre
edilmelidir. Titrasyon slreci, opioid dozunun
tolere edilebilir yan etki ile yeterli agri palyasyo-
nunun saglandigl 6zel doz elde edilinceye kadar
gecen dénemdir. Normal salinimli morfin kisa
yarilanma dmriine sahiptir ve ani alevlenme agri

ataklarinin  tedavisinde titrasyon ddneminde
kullanilabilir. intravendz titrasyon, ciddi agrili
hastalarda gerekebilir (16).

Kanser hastalari agri tedavisinde kullandiklari
ilaglari dizenli olarak almalarinin yani sira, ani
alevlenme agrilarini yok etmek icin hizli ve kisa
etkili ek doz almalari gerekebilir. Bu ek doz genel-
likle glinliik total dozun %10-15’ine esittir. Sayet
her giin uygulanan yok etme dozu 4 uygulama-
dan fazla ise bazal opioid dozuna, ek yok etme
dozunun vyavas salinimli formunun eklenmesi
gereklidir. Naloksan, az rastlanan ciddi opioid
yliksek dozlarinin semptomlarini gidermek igin
intraven6z uygulanan bir kisa etkili opioid anta-
gonistidir (1).

Sonug

Agri tedavisinin onlindeki temel sorunlar, saglik
personelinin etkin agri tedavisi konusunda bilgi
eksikliginin olmasi ve hastaligin tedavisi ile karsi-
lastirildiginda semptom kontrolline vyeterince
onem verilmemesi, hasta ve yakinlarinin narkotik
bagimhhgiyla ilgili yanhs inanislari ve kanser has-
taliginda agrinin dogal oldugu dislincesiyle
semptomlarin gizlenmesi, bazi tilkelerdeki kisitla-
yici dizenlemeler olarak sayilabilir. Analjezik
tedavisine uyumsuzluk da etkin kanser agrisi
yonetiminde bir baska engel olarak ifade edile-
bilmektedir. Kontrol edilmemis siddetli agri, acil
hizmetlere ve agresif tedaviye ihtiyaci artirmak-
tadir (17). Kanser agrisi basit farmakolojik yon-
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temlerle %80-90 oraninda etkin sekilde tedavi
edilebilmesine karsin, pratikte bu oran %30-40
civarinda kalmaktadir(13). Bu nedenle agri teda-
visinin yani sira hastalarin korkulari, endiseleri
konusunda desteklenmelerinin de ¢ekilen agrinin
palyasyonuna katki saglayacagi ve kanser hasta-
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