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KRONIK AGRIDA GENETIK TEDAVI VE HEMSIRENIN ROLU
GENETIC TREATMENT IN CHRONIC PAIN AND ROLE OF

NURSING
Kiibra YILMAZ', Sema KOCASLI'

Ankara Yildirim Beyazit Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi

Ozet

Kronik agri, insidanst yiiksek olan Onemli saglik
sorunlarindan biridir. Kronik agr bireyin yasam kalitesini olumsuz
etkilemekte, immun sistemi baskilama, anksiyete, depresyon ve
intihara egilim gibi ciddi komplikasyonlara yol agmaktadir. Kronik
agrinin kontrol altina alinmasi genellikle farmakolojik yontemlerle
yapilmakta ancak bu tedavilerde de ¢esitli yan etkiler
gozlenmektedir. Genetik biliminin gliniimiizde geldigi noktada,
kronik agrinin genetik tedavisi ile ilgili ¢caligmalar siirdiiriilmektedir.
Genetik tedavide ekibin bir pargasi olan hemsirelere ise kronik
agrinin genetik tedavisinde ve genetik hemsirelik alaninda 6nemli
gorevler dismektedir. Bu makalenin amaci, kronik agrisi olan
hastalarin  gelecekteki tedavi segeneklerinden biri olan genetik
tedaviyi ve bu tedavide hemsirenin rol ve sorumluluklari literatiir
15181nda tartigmaktir.

Anahtar Kelimeler: Genetik Hemsireligi, Genetik tedavi, Kronik

Agrn

Abstract

Chronic pain is one of the major health problems with high
incidence. Chronic pain negatively affects the quality of life of the
individual and causes serious complications such as suppressing the
immune system, anxiety, depression and suicide the tendency to
suicide. Control of chronic pain is usually done by pharmacological
methods and various side effects are observed in these treatments.
Genetic science is continuing its studies on genetic treatment of
chronic pain nowadays. Nurses who are part of the team in genetic
therapy have important roles in genetic treatment of chronic pain and
genetic nursing. The aim of this article is to discuss genetic therapy,
which is one of the future treatment options of patients with chronic

pain, and the role and responsibilities of the nurse in this treatment.
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GIRIS

Kronik agri, normal iyilesme siirecinden
daha uzun slire devam eden agri1 olarak
tanimlanmakta  olup, bireyin yasam
kalitesini ve konforunu etkileyen 6nemli
faktorlerden biridir. (1,2). Literatiirde
yapilan  ¢alismalar, kronik  agrinin
hastalarda anksiyete, depresyon gibi
psikolojik sorunlara yol actigin1 ve bu
bireylerin intihara egilim gosterdigini
ortaya koymustur (3,4). Diinya Saglik
Orgiitii de (World Health Organisation-
WHO), 2017 yilinda kronik agrisi olan
bireylerin intihar agisindan risk tasidigini
bildirmistir ~ (5). Agn  kroniklesirse,
hastalarda oOfke, c¢aresizlik, umutsuzluk,
sosyal izolasyon, anksiyete, yogunluk gibi
etkilerin ortaya ¢iktigt bir sendroma
doniismektedir. Kronik agr1 immun sistemi
baskilayarak enfeksiyona yatkinlig: arttirir,
timor biiylimesini hizlandirir, depresyon
ve anksiyeteye neden olur (2).

Kronik agrinin algilanmasi subjektif bir
olgu olup vyas, cinsiyet, sosyokiltiirel
ozellikler ve gegmis agr1 deneyimleri gibi
pek cok faktdrden etkilenmektedir. Agrinin
degerlendirilmesinde de tek boyutlu ve ¢ok
boyutlu olgekler kullanilmakta ve bu
Olceklerin  de  kisinin  sosyokiiltiirel
diizeyine, yasina ve biling durumuna gore
kullanim1 farklilik gostermektedir (6,7).
Analjezik kullanimi, giiniimiizde kronik
agr1 i¢in kullanilan genel bir yontem olup,

siklikla opioid ilaglar tercih edilmektedir.
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Ancak opioidlerin uzun siire kullanimi
bulanti, kusma, konstipasyon, Tlriner
retansiyon ve bagimlilik gibi yan etkiler
olusturmanin yani sira maliyeti de
arttirmaktadir (8,9). Bu durum kronik agri
tedavisi i¢in klinisyen ve arastirmacilari
farkli ve kalict bir yontem bulmaya
yonlendirmistir. Kronik agrinin altinda
yatan  mekanizmalarla ilgili  yapilan
arastirmalar sayesinde, genetik bilgi tabani
olusturmus, bu durum da kronik agrida

genetik tedaviye kap1 aralamistir (8,10).

Kronik Agrida Genetik Tedavi

Genetik, genlerin kalittmim1 inceleyen
bilim dahdir (11). Genetik biliminde
kalittim esaslarin1 ortaya koyan Gregor
Mendel ile
Deoksiribontikleik asitin (DNA) yapist

baslayan kesif,
lizerine yapilan caligmalarla hiz
kazanmigtir (12).1990 yilinda uluslararasi
isbirligi temeli ile baslayan insan Genom
Projesi’nin tamamlanmasiyla 2003 yilinda
insan genom haritasi agiklanmistir (13). Bu
durum, genetik calismalarin hastaliklarin
tani ve tedavisinde kullanimma kapi
aralamistir (11).

Insan Genom Projesi’nden elde edilen
bilgiler, hastalarin genetik yapisina gore
hastaliklarin tant tedavisinin
bireysellesmesini  saglamaktadir  (12).
Genetik tedavinin amaci mutantfenotipi
degistirerek

tyilesme saglamaktir.

Tedavinin 3 farkli teknigi bulunmaktadir;
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hedef  hiicrenin  iiretecegi  proteini
belirlemek, niikleik asit sirasini iiretmek ve
hiicre i¢ine yerlestirmektir (14,15). Genetik
tedavi viral vektorler, viral olmayan
vektorler, bakteriler, dogrudan enjeksiyon
veya  partikil ~ bombardimani  gibi
yontemlerle uygulanmaktadir (16-19).
Genetik biliminde siiregelen gelismeler,
glinlimiizde 6nemli bir saglik sorunu olan
kronik agrinin tedavisinde uygulanmasi
konusunda da adim atilmasini saglamistir.
Genetik  tedavide, sinir sistemindeki
ndrotransmitterler, reseptorler ve iyon
kanallarina sistematik olarak uygulanan
ilaglarla ~ agr1  ile iligkili  yollarin
hedeflenmesi zorlastirilir. Bunun aksine,
gen transferi sinir sisteminde siirh
alanlarda kisa Omiirlii giicli biyoaktif
molekiilleri gondermek icin kullanilabilir
ve nosiseptif norotransmisyonu hedefler
(20).

Gen transferinde birka¢ farkli strateji
kullanilmaktadir. Bunlardan ilki, genellikle
primer periferal nosireseptor ve spinal
kordun 1ikinci ndronu arasindaki ilk
sinapsa, nosiseptif transmisyonu bloke
etmek i¢in inhibitdér norotransmitterlerin
ekspresyonunu igerir. Farkli
arastirmalarda akut agrinin
kroniklesmesinde Onemli rol oynayan
merkezi otoimmun aktivasyonunu bloke
etmek icin antienflamatuar sitokinleri

eksprese eden gen transfer vektorleri

kullanilmistir. Son zamanlarda ise kronik
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agrida gerekli gen tirtinlerinin
ekspresyonunu azaltmak amaciyla mikro
RNA dizileri i¢in kodlama yapan vektorler
kullanilmaktadir (20).

Genetik tedavi, kronik agr1 yOnetiminde
vektor, transgen ve diizenleyici
parametrelerini temel alan ¢ok yonlii bir
aragtir.  Kronik agrimin  yOnetiminde
ndrotransmitter ve reseptorlerin
norobiyolojik 6zelliklerini bilerek vektor,
transgen ve diizenleyicilerden olusan bit
tedavi kombinasyonu gelistirilebilmekte-
dir. Agrinin genetik tedavisinde, viriisler
vektor olarak kullanilir. Bazi ¢alismalarda
viral olmayan vektorler de kullanilmistir
ancak viral vektorlere gore transdiiksiyon
verimliliginin diisiik oldugu saptanmistir
(8,21). En 1yi viral vektor Herpes Simplex
1 virlisidiir. Wolfe ve arkadaslar1 2008
yilinda kanser agrisina yonelik ilk insan
tizerindeki gen tedavisi ¢alismalart Herpes
kullanarak

Simplex viral vektor

baslatmustir. Yayinlanan makalede
arastirma sonucu heniliz yer almayip,
kullanilan yontem hakkinda bilgiler yer
almaktadir (22). Agrinin genetik tedavisi
icin transgenlere iliskili olarak opioid gibi
nosiseptif inhibisyonunu igeren
reseptorlerin ~ ve  ndrotransmitterlerin,
norotrofik faktorleri veya antienflamatuar
ozelliklere sahip maddelerin
ekspresyonunu  saglamak miimkiindiir.
Sonug olarak destekleyicilerle ilgili olarak,

bir ndron veya glial hiicre gibi bir hiicre
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tipine transgen ekspresyonunu
kisitlayanlart  ve secici norokimyasal
noronal  popiilasyonu  hedefleyenleri
segmek miimkiindiir (8).

Ulusal Agrn  Arastirmalar1t  Enstitiist
tarafindan opioid reseptorlerini aktive
ederek viicudun kendi opioid salinimini
saglamak amaciyla prepro-b-
endorphin genini tasimak ic¢in bir viriis
tasarlanmis olup, ratlar iizerinde yapilan
aragtirma sonucunda Ui¢ ay boyunca
deneklerde agriya yonelik semptom
gozlenmedigi, ayrica interlokin-10’un da
agriyt kontrol altina almada etkili oldugu
ve opioid olmayan agr1  kontrol
yaklagiminda  kullanilabilecegi  Ulusal
Bilimler Akademisi Bildirileri’nde
raporlanmistir (23).

Guedon ve arkadaslari (2015) anti-
enflamatuar sitokinlerin ekspresyonunu
arttirmak i¢in gen tedavisi stratejilerinin
kullanimin1 anlattiklar1 ¢alismada, kronik
agrinin fizyolojisinin karmagsik olmasi ve
agriya yonelik farmakolojik tedavinin
zorluklar1  nedeniyle gen tedavisini
farmakolojik  tedaviye destek olarak
kullanilmasim1  ve ¢oklu gen tedavisi
stratejilerinin gelistirilmesini
onermektedirler (24).

Literatiirde kronik agriya yonelik gen
tedavisi ile ilgili calismalar olduk¢a sinirl
olup, hayvan  deneylerinde  basari
saglanmas1 {izerine, insanlar {izerinde

caligsmalar baslatilmigtir. Kronik agrida gen
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tedavisi heniiz c¢alisma asamasinda ve
gelistirilen bir yontem olup, alinan

sonuglar gelecek agisindan umut vericidir.

Kronik Agrida Genetik Tedavi ve
Hemsirenin Rolii

Genetik biliminde siiregelen gelismeler
hemsirelik mesleginde de genetigi dnemli
hale getirmistir (25). Erdemir ve Uysal
calismalarinda (2010) 1980°’li yillarda
genetik bilginin hemsirelik mesleginde
kullanimi 1ile ilgili tanimlayict calismalar
yayinlanarak, onemli bir adim atildiginm
aktarmuslardir (11). Israil, Japonya, Giiney
Afrika, Kanada, Birlesik Krallik ve
Amerika Birlesik Devletleri’nde genetik
tizerine  Ozel egitim alan  genetik
hemsireligi uygulama alani1 bulunmaktadir.
“Uluslararast  Hemsireler =~ Dernegi’nin
(International Society of Nurses Genetics-
ISONG) kurulmasi da genetik hemsireligi
alaninda atilmis 6nemli adimlardan biridir.
Bu gelismeler agrinin  kontrol altina
alinmasinda  6nemli  goreve  sahip
hemsirelere de genetik ve farmakogenetik
bilginin saklanmasi, genetik bilgiye sahip
olma ve hastanin egitimi, bireylerin karar
vermesini saglamak, genetik bilgi ve
teknolojileri, buna iliskin sosyokiiltiirel,
mali ve dinsel konularin farkina varmasi
gibi sorumluluklar yliklemistir (11).
Glinitimiizde kronik agr1 i¢in genetik tedavi
calismalan kliniklerde devam etmektedir.

Kronik noéropatik agri ve kanserden
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kaynaklanan agrilarin yonetiminde gen
tedavisi  kullanimi ile ilgili  Onemli
gelismeler kaydedilmis ve raporlanmistir
(22-24,26). Bu calismalar kronik agrinin
gen tedavisi i¢in umut saglamakta olugunu,
genetik hemsireliginin ise hem iilkemizde
hem diinyada gelistirilmesine ihtiyag
duyuldugunu diisiindlirmektedir. Torrance
ve arkadaslariin yaptig1 calisma, genetik
uzmanlar1 ile genetik hemsirelerinin
hastalara verdikleri danismanliklari
karsilastirmis ve bu iki grup arasinda,
maliyet ve hasta memnuniyeti agisindan
anlamli bir fark bulmamistir (27). Bu
durum, kronik agrinin genetik tedavisinde
hemsirenin gerekliligini ortaya koymustur.
Bu  gereklilige ragmen iilkemizde
Terzioglu ve Ding tarafindan yapilan
calisma sonucunda, hemsirelerin %98’inin
genetik  hemsireligi  hakkinda  bilgi
diizeylerini yetersiz bulduklarini, Seven ve
arkadaslar1 tarafindan yapilan caligmada
ise hemsirelerin % 81’inin  hemsirelik
egitimleri boyunca genetik hemsireligi
hakkinda egitim almadiklarim1 ortaya
koymustur. Calisma sonuglari, iilkemizde
genetik  hemgsireligi ile ilgili egitim
konusundaki eksiklere vurgu yapmaktadir
(28,29). Ancak hemsire, birey ile iletisim
halinde olan bir saglik profesyoneli
oldugundan kronik agriya yonelik genetik
tedavi, testler ve uyum silirecinde 6nemli

rol oynamaktadir. Bunun yam sira

hemgireler (30,31).
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e Hastanin anamnezini ve agr1 dykiistinii
almak,

e Hastanin  agn degerlendirmesini
yapmak,

e Kronik agrida genetik tedavi igin
uygun hastanin saptanmasinda rol
oynamak,

e Bireyin tibbi gecmisini incelemek,
genetik soyagaci olusturmak,

e Tibbi kayitlar1 tutmak,

e Test ve tedaviye hazirlamak,

e [Egitim vermek,

e Bireyi uygulanacak olan islem,
yontemi, amaci, komplikasyonlar1 ve
riskleri hakkinda aydinlatmak,

e Bireyin kararlarina saygi duymak,
haklarim1 korumak,

e Diger ekip tiyeleriyle fikir alig verisi ve
igbirligi yapmalk,

e Literatir ve egitimler ile kendini

gelistirmek gibi rollere sahiptir.

SONUC

Genetik hemsgireleri iireme teknolojileri
merkezleri, kanser merkezleri, pediatrik
klinikler, aragtirma merkezleri, endiistriyel
ve okul sagligi alanlari, birinci basamak
saglik hizmetleri alanlarinda
calisabilmelerine ragmen, iilkemizde hala
genetik tedavi alaninin gelistirilmesine
ihtiya¢ duyulmaktadir (32). Genetik tedavi

de hemsirenin etkin bir sekilde rol

alabilmesi igin, egitim gereksinimlerinin
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giderilmesi gereklidir (33). Bu nedenle
miifredata ve hemsirelik kurslarina genetik
ve genom odakli konularda igerik
eklenmesi, hemsirelik lisans programlarina
genetik hemsireligi derslerinin  se¢meli

olarak getirilmesi, disiplinler aras1 isbirligi
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