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DENTAL AGRI KORKUSU OLAN HASTALARDA BiR HISTAMIN H1 RESEPTOR ANTAGONISTI
OLAN MEBHYDROLIN'IN POSTOPERATIF AGRI UZERINE ETKISI

Selahattin Or*, Mine Cambazoglu**, Ningur Noyanalpan®**

OZET

Agrinin meydana gelmesinde prostoglandin, bradikinin, histamin gibi mediyatérlerin yanisira psikolojik faktérlerde
etkilidir. Agn korkusu her kosulda tedavi basarisini olumsuz etkileyeceginden dental korku ile buna bagl olarak ortaya
¢ikan agri olayini engellemek amaciyla birgok arasgtirma yapilmis ve farmakolojik maddeler ile farmakolojik olamayan yén-
temler kullaniimisgtir.

Calismamizda, dental agri korkusu olan ve bilateral gomili 20 yas dislerine ¢ekim endikasyonu konmus hastalar-
da H1 Histamin antagonistinin ¢ift kér yontemi kullanilarak, postoperatif agn (zerine olan etkisi VAS ile degerlendirilmistir.

Sonuglarin istatistiksel degerlendirmesine gore H1 Histamin antagonisti olan Mebhydrolin verilen grubun fiziksel ve
psikolojik olarak operasyonlar plasebo kullanan gruba gére daha iyi tolere ettikleri ve agrinin deney grubunda kontrol
grubuna goére daha az oldugu izlenmistir.

Anahtar kelimeler : Agri kontroll, agr korkusu, sedasyon, hasta basarisi

SUMMARY
Effect of Mebhydroline an H1 Histamin Antagonist on Postoperative Pain in Patients With Dental Fear

Surgical removal of lower third molar causes moderate to severe pain in most patients. This psychologic or physi-
cal pain and anxiety have long kept many potential patients from seeking regular dental care. In order to reduce dental
fear several investigations of various treatment methods have been made. Historically dentists have attempted to over-
come patient fears by using pharmacologic as well as well as nonpharmacologic methods of behavioral modification.

In this double - blind clinical cross - over study the efficiacy of Mebhydroline which is an H1 Histamin antagonist,
(antihistaminic) on postoperative pain after bilateral impacted 3rd molar surgery in patients with dental fear has been
tested. Each patient received both a capsule of H1 histamin antagonist and a capsule of plasebo preoperatively. Visual
Analoge scales were used in order to evaluate the intensity of pain. The statistical evaluation of VAS revealed that patients
receiving H1 Histamin antagonists tolerated the surgical procedure both psycological and physical much more better than
the group receiving plasebos.

Key words : Pain control, dental fear, patient management, postoperative pain relief

GIRIS diyatérlerden bazilari; prostoglandin, bradikinin ve
Gomiili yirmi yas dislerinin cerrahi yontemlerle histamindir. Histamin ve bradikinin serbest sinir ug-
¢ikarimas! sonucu postoperatif donemde orta sid- larinda duyu alinmasini sagladiklar gibi 6demde

detten ¢ok siddetliye kadar degisen agri olugmak-
tadir (1,2,3). Postoperatif agr enflamatuar bir agri-
dir. Disin ¢ikariimasi sirasinda ameliyat sahasinda
birgok mediyator agiga ¢ikar. Agrida etkili olan me- nemlerde oynarlar (4).

olustururlar. Bunlar kisa yari émire sahiptir ve bu

nedenle major rollerini islemi takip eden erken doé-
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Agri ve korku ayriimaz bir bltinddr. Agr korku-
yu, korku agriya olan hassasiyeti artirir. Sonug ola-
rak korku agri semptomunu yaratir (5). Yapilan ¢ok
sayida galisma stres, endisen ve korkunun tedavi-
yi olumsuz etkilendigini gdstermistir (6,7,8,9). Agri
korkusu duyan hastalarda yapilan girisimler etkili
olamamakta ve kisinin saghg! olumsuz etkilenmek-
tedir.

Bu ciddi problemin anlagiimasi ile hasta korku-
sunu énlemek ve basaril bir tedavi uygulayabilmek
icin birgok farklh yonteme bagvurulmaktadir (10,11).
Bu amagla kullanilan agri ve korku spektrumuda
orta dikmenin sag bilincin yitirildigi, solu yitiriimedi-
gi durumlari kesin olarak belitmektedir (Sekil 1).
Spektrumun solu psikosedasyon ve sedasyonun,
sagl genel anes#ezinin saglandigi durumlari gés-
termektedir. Sedasyon yoéntemleri ilag kullanimini
gerektiren (farmakolojik, farmakosedatif) ile ilag
kullanimini gerektirmeyen iyatrosedatif (farmakolo-
jik olmayan), hipnoz, akupunktur, odyoanaljezi,
elektroanestezi (Tens, EDA), biyofidbek, dikkati
baska yone gekme ve relaksasyondur (8,10,12).

Lokal Anestezi
intramiiskiler Sedasyon
i. V. Sedasyon

Hipnoz

Anestezi yok
iyatrosedasyon
Oral Sedasyon

N,0 - 0,

sini antagonize ederek, vaskiler permeabiliteyi
azaltirlar. Bunun sonucu midaheleyi takiben olu-
san agriyi, 6demi ve enflamasyonu azaltici etkiye
sahip olduklari ifade edilmistir (4).

Yapilan calismalar gémulu alt yirmi yas disi cer-
rahisi sonrasi olusan postoperatif agrinin ilk 12 sa-
at icinde cok siddetli oldugunu ve 6-8 saatlik do-
nemde maksimum dizeye ulastigini gostermistir
(4,13). Buna bagh olarak hastalarin %84-90'inin
agrilarini giderecek bir tedaviye ihtiyag duydugu
gozlenmistir (1). Agri olayinin korku ile dogru oran-
tilh oldugu ve hastalarin normal yasatilarini etkile-
yerek islerinden alikoydugu dusindldrse, gdmili
20 yas disi cerrahisinin yarattigi endise ve buna
bagl agriy azaltmak icin hastalara destekleyici bir
tedavi uygulamak faydali olacaktir.

Bu dislinceden yola ¢ikarak galismamizda; bir
Histamin H1 reseptor blokdrd (antihistaminik) olan
Mebhyroline'ini kullanmak suretiyle bu ilacin aslin-
da yan etkisi olan sedasyon yapici 6zelliginden fay-
dalanarak, alt yirmi yas disi cerrahisinin yarattigi
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Hasta bilinci yitirmis

Sekil 1. Agri ve korku kontrollniin spektrumu

Histamin H1 reseptor antagonisti olan antihis-
taminiklerin, oral cerrahi sonrasi olusan sikintilar
Onleme konusunda cesitli calismalar yapilmistir
(4). Histamin akut enflamasyon bulgularinin gogu-
nu olusturmaktadir. Antihistaminikler, histaminin
kan damarlarinin diiz kasinda meydana gelen etki-
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endise ve agri olayini engellenmedeki etkinligini,
hastalari preoperatif donemden baslayarak rahat-
latmak suretiyle, intraoperatif ve postoperatif do-
nemdeki durumlarini, dolayisiyla yapilan girisimin
basaris Uzerindeki etkisini degerlendirmeyi amag-
ladik.
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MATERYAL VE METOD

Calismamiz AU Dig Hekimligi Fakiltesi Agiz,
Dig, Cene Hastaliklari ve Cerrahisi klinigine bagvu-
ran bilateral gémild 20 yas disi olan ve yaglan 19-
29 arasinda degigen fobik 9 hasta Uzerinde cift kor
yontemi kullanilarak gergeklestirildi. Hastalarin sis-
temik sorunlarinin olmamasina dikkat edildi. Klinik
ve radyolojik muayenelerinde ayni zorluga sahip
cerrahi gekim endikasyonu konan gémald alt yirmi
yas disleri segildi.

Hastalarin timine operasyondan 48 saat dnce
GU Eczacilik Fakiiltesi Farmasétik Kimya Anabilim
dalinda iki grup halinde hazirlanan ayni renkteki
kapstillerden giinde iki kez olmak (zere verildi.

Ameliyatlarin timi cerrahi disiplinlere uyularak
lokal anestezi altinda gergeklestirildi. Rutin cerrahi
yontemle g¢ikarilan dislerin insizyon sahast 3-0
ipekle primer olarak kapatildi. Hastalarin timiine
agn durumlarini belgeleyecek olan sézsel ve gor-

Tablo 1. Ginlik Sézsel Agri Takip Skalasi Istatistiksel
Degerlendirme Sonuglar

sel (VAS) agrn skalalar verilerek, isaretlemeleri ve
iki operasyon hakkindaki izlenimlerini yazmalari is-
tendi. Hastalar postoperatif 1. ve 7. glinde izlene-
rek 7. glinde dikisler alindi. Her iki operasyon 15
glin arayla gergeklestirildi. Caligmanin sonuglarinin
degerlendiriimesi asamasinda daha énce gizli tutu-
lan kapsil igeriklerinden 1. gruptaki kapsulin etken
maddesi yani Mebhydroline (incidal, Omeril, British
patent=721,171-1954, Farben Fabriken, Bayer AG)
oldudu, 2. gruptaki kapsiillerin ise plasebo yani lak-
toz oldugu bildirildi.

Calisma varyans analizi ile istatistiksel olarak
degerlendirildi.

BULGULAR

Yapilan galigmada kontrol ve deney grubunda
yer alan hastalarin postoperatif dénemdeki agn
siddetinin Sozsel Agri skalasindaki istatistiksel de-
gerlendirmesinden elde edilen sonuglar Tablo | ve
Sekil 2'de, Gérsel Agr skalasindaki degerlendiril-

Tablo Il. Gunliik Gérsel Agri Takip Skalasi istatistiksel
Degerlendirme Sonuglari

Zaman Deney Kontrol
Ortalama Sx Ortalama | Sx

1. Saat 1.000 1.12 1.111 1.58
2. Saat 0.89 1.06 | 1.67 1.32
3. Saat 1.000 0.50 1.89 1.16
4. Saat 1.67 0.70 2.33 0.71
5. Saat 1.22 0.44 2.33 0.87
6. Saat 0.89 0.78 2.22 0.98
2. Gun 0.78 0.44 1.44 0.52
3. Gin 0.44 0.52 1493 0.79
4. Gin 0.44 0.52 0.78 0.67
5. Gin 0.1 0.33 0.44 0.53
6. GlUn 0.1 0.33 0.22 0.44
7. Gin 0.1 0.33 0.22 0.44

* p<0.01

Zaman Deney Kontrol
Ortalama | Sx Ortalama | Sx
1. Saat 21.000 | 32.31 29.67 36.62
2. Saat 19.67 22.59 33.1 34.34
3. Saat 21.89 13.46 85.67 [133.48
4. Saat 27.33 12.62 46.44 20.99
5. Saat 24.89 14.45 50.33 19.76
6. Saat 26.56 18.44 50.67 25.09
2. Gin 14.44 12.41 36.56 20.83
3. Gin 15.000 | 12.28 30.11 15.3
4. Gin 9.22 6.09 18.22 13.0
5. Gin 7.78 7.86 9.89 10.7
6. Gin 4.56 5.41 5.22 5.04
7. Gun 4.56 5.41 4.67 4.75
" p<0.01
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mesinden elde edilen sonuglar Tablo Il ve Sekil
3'de gosterilmigtir.

Ortalaman

Al Siddetiain

Sekil 2. Guniuk Sozsel Agri Takip Skalasinin
Istatistiksel Degerlendiriimesi

Agn Siddetinin Ortalamas

Sekil 3. Gunluk Gorsel Agri Takip Skalasinin
Istatistiksel Degerlendirilmesi

Buna gore; Tablo | ve Sekil 2'deki degerlerin ki-
yaslanmas! sonucunda deney grubunda yer alan
hastalardaki ortalama istatistiksel degerlerin kont-
rol arubuna goére daha disik oldugu izlenmistir.
Ozellikle 3, 4, 5, 6 saatlerde istatistiksel olarak be-
lirgin bir fark gozlenmistir (p<0.01). Ayni sekilde
gorsel agri skalalarinin her iki grup i¢in yapilan is-
tatistiksel degerlendirmelerinde de deney ile kont-
rol grubu arasinda fark oldugu saptanmistir. Bura-
da da 3, 4, 6 saatlerde 2 giinde her iki grup arasin-
da istatistiksel olarak belirgin fark izlenmigstir
(p<0.01). Yapilan istatistiksel degerlendirmeye goé-
re ortalama degerleri olan grupta ise agn daha az
olugmaktadir.

Her iki operasyonu karsilagtiran hastalarin izle-
nimlerinden elde edilen sonuglarin degerlendiriime-
sine gobre; 1. grup kapstlleri kullanan hastalarin
postoperatif donemi daha rahat gecirdikleri ortaya
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cikmistir. ilk operasyon sonunda olumiu tecriibeler
edinen hastalarin, kazandiklar gliven duygusunun
etkisi ile 2. operasyona daha rahat uyum sagladik-
lari ve higbir etkisi olmayan 2. grup kapstlleri kul-
lanmalari halinde dahi ameliyati ve sonrasindaki
olumsuzluklari rahatga tolere edebildikleri izlenmis-
tir. Buna bagli olarak korkan hastanin agriy1 daha
fazla hissettigi, hatta agri olmasa bile endise ile bu
duyguya kapildigi ortaya gikmugtir.

Calismadan elde edilen bulgularin degerlendir-
mesi sonucunda; zamanlara ait ortalamalar arasin-
(p<0.01), korkan hasta grubunda yapilan cerrahi
girisimlerin basarisini biraz da hasta memnuniyeti-
ne bagh oldugu ve bu tip hastalari yapilacak isleme
hazirlamanin hasta ve hekim agisindan blyik ka-
zanglar saglayacag: gozlenmistir.

TARTISMA

Dishekimliginde uygulanan tedavilerde siklikla
kargilasilan problemlerin basinda hastanin korku-
sunu yenmek gelmektedir. Corah ve arkadaslarinin
belirttigine gore korku ile iliskili davraniglar tedavi-
deki etkinligi ve basariyi en fazla etkileyen unsur-
lardandir (6,7,8). Yapilan degerlendirmelerde toplu-
mun %5-6'sinda, okul gocuklarinin %16’sinda bu
sorunun yasandigi gézlenmistir (6,15).

Siklikla izlenen dental korkulardan biri agn kor-
kusudur (16). Oyleki yapilan sayisiz arastirma ag-
rili girisimlerin ve agri beklentisinin en dnemli fak-
torlerden biri oldugunu ve bunlarnn arasida dogru
orantili bir iliskinin varligini géstermistir (16,17).
Yag, cinsiyet ve etnik kosullar gibi faktdrlerinde
bunda etkili oldugu saptanmistir (15). Korkan has-
ta grubunun hikayeleri arastinldiginda travmatik
dental tecribelerin etkili oldugunu ortaya koymus-
tur (15,16).

Kleinknecht ve arkadaslarinin (15) belirttigine
gdre alt 20 yas disi cerrahisi esnasinda olusan ag-
r ve korku birbirini etkelemektedir. Sonug olarak
endise ne kadar ¢oksa agr da o kadar goktur. Bu
ciddi sorunun varliginin bilinmesiyle farmakolojik
ve psikolojik yollarla hastalarin bu tepkileri kontrol
altina alinmak suretiyle tedavinin basarisi artirilabi-
lir (8,14).
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ilag kullaniimacan ikna etmeye dayanan se-
dasyon yontemleri ilaglarin komplikasyonlarini 6n-
lemek agisindan faydalidir ancak bu yéntemler kor-
kuyu tamamiyle yok etmemekte sadece azaltmak-
ta ve uygulamasi 6zel egitim ile zaman gerektir-
mektedir (10).

Hastalarda korkuyu ve buna bagli olarak olusa-
bilecek agr gibi sorunlar gidermenin bir bagka yo-
lu da daha énce belirttigimiz farmakosedasyondur.
Dishekimliginde bu amagla siklikla kullanilan 4 ana
teknik vardir. Bunlar oral, intramuskuler (i.M), inha-
lasyon ve intravendz (1.V) yéntemlerdir (8,18).

Bu yollardan oral kullanim en sik bagvurulan
yontemlerdendir. Oral kullanimin uzun latent peri-
odu, titrasyonunu ayarlamadaki zorluklar gibi birta-
kim dezavantajlan vardir. Ayrica postoperatif do-
nemdeki etkilerinin 3-4 saat gibi uzunca bir sire
devam etmesi 6zellikle santral sinir sistemine giren
ilaglarin kullammu ile dikkatin dagiimasina sebep
olabileceginden, bu donemde isgiici kaybina se-
bep olabilir. Ancak bunun yanisira hastalarin ko-
operasyonunun kolay olmasi, kullanim kolaylgr,
hastalari irite etmemesi avantajlaridir. Buna ilave-
ten bu ilaglarin kullanimi emindir ve alerji, idiyo-
senkrazi, doz asimi gibi istenmeyen yan etkiler oral
kullanimda parenteral uygulamaya nazaran daha
seyrektir. Bu yontemde titrasyon saglamadaki zor-
lugu agmak igin hastaya preoperatif ddnemde belir-
li bir doz uygulamasi gerekmektedir (17,18).

Hastayi rahatlatmak amaciyla en nadir kullani-
lani intramuskuler yoldur. Absorbsiyonu oral kulla-
nima nazaran daha hizli olmakla beraber, 15 daki-
kalik latent siresi istenen titrasyonu saglamasini
imkansiz kilar. Doz agiminda geri déniis mimkin
degildir. Bunun yanisira burada da hasta uzun etki
siresi nedeniyle isinden kalmaktadir. Bu uygula-
mada hastada ignenin sebep oldugu bir travma ve
uygulamadan dogabilecek kooperasyon problem-
leri s6z konusudur (12,17).

inhalasyon gazlarin kullanimi ile sedasyonun
saglanmasidir. Dighekimliginde bu amagla N,0 ve
0, kullaniimaktadir. Bu yontem kisa latent siresi,
uygun titrasyonu saglamadaki kolaylik, sedasyon
derinliginin ayarlanabilmesi gibi avantajlarin yanin-
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da, kooperasyonun zor saglanmasi, potent olma-
masi, maliyetinin yiiksek olmasi, korku olayini gi-
dermesi ancak agri sorunun yok etmemesi gibi de-
zavantajlara sahiptir (17).

intravendz kullamm, kisa bir latent siresi ile ¢a-
buk bir klinik etki saglar. Bu yontemde degisen bo-
yutlarda amnezi saglanir. Bu Ustinliklerinnin ya-
ninda i.V. kullanimda geri déniis yoktur. Doz asimi,
yan etkileri bilinen diger yéntemlere gore daha faz-
ladir. Bu nedenle bu uygulamay: yapan kisilerin gok
tecrtbeli olmasi gerekmektedir (12).

Sedasyon yapacak ajanin segiminde, hastanin
psikolojisi oyle bir etkilenmeli ki, hasta kendini kay-
betmeden lokal anestezi ile yapilacak islem ger-
ceklestirilebilsin ve kisi dental tedavinin olumsuz-
luklarindan uzaklagabilsin (12,17). Sedasyon sag-
lamak amaciyla kullanilan yéntemlerin iginden giri-
sim icin yeterli sedasyonu sag@layan, ekonomik,
hastay! travmatize etmeyen, kolay, iyi tolere edile-
bilen amaca en uygun teknigi segmek gerekir.

ideal bir farmakolojik ajanin 20 yas disi cerrahi-
si 6ncesi ve sonrasindaki endise ve buna bagl ag-
riyl engelleyebilecek etkinlikte olmasi beklenir. Bu
amacla analjezikler, uzun etkili lokal anestezikler,
antimikrobik ilaclar, kortikosteroidler, enzimler ve
antihistaminikler kullanilabilir (4).

Arastirmamizda antihistaminiklerin yan etkisi
olan sedasyon yapici etkisinden yararlanmak kosu-
luyla, cerrahi iglemin yarattigi korkuyu ve buna
bagli olusabilecek agriyi salgilanan histaminin blo-
ke edilmesi ile dnlenmeye c¢aligildi. Uygulama yon-
temi olarak oral kullanim, hastay: irite etmemesi,
ekonomik olmasi, 6zel egitim gerektirmemesi, ya-
pilan cerrahi islem esnasi ve sonrasi hastayi sakin-
lestirmesi ve hasta icin korkulu riya olan agr kor-
kusun gidermesi buna bagl olarak agr olayin
azaltmasi ve calisma kolayligi saglanmasi nede-
niyle tercih edildi.

Agri skalalan, klinik verileri siniflandirmaya ve
teshise yardimci olmalan ve tedavi planlamasinin
saglanmasi agisindan onemlidir (19). Agri olayinin
vurgulanmasi amaciyla VAS ve McGill gibi farkli
agri skalalan kullamilmaktadir (20). Calismamizda
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VAS agn skalasinin segilmesindeki amag bu yolla
olayin nicetelik ve niteliginin ayrintili olarak verile-
bilmesi, boyutunu saglikli bir sekilde tayin edebil-
mesi igindir.

Bugtine kadar farkh miellifler Histamin H1 re-
septor etkilerini incelemiglerdir. Bu konuda yapilan
calismalar degerlendirildiginde gorts ayriliklan
glindeme gelmektedir (4). Oyle ki galigmacilarin bir
kismi antihistaminiklerin agn Gzerinde etkili olduk-
larini belirtirken, diger bir kismi antihistaminiklerin
belirgin bir etkiye sahip olmadiklarini belirtmiglerdir.
Cranin ve arkadaslar (21) postoperatif sekeller
Uzerinde yaptiklan g¢alismada antihistaminik kulla-
nan grubun daha ¢abuk toparlandi@ini bildirmigler-
dir. Histaminin akut enflamasyon bulgulari olustur-
dugu kesindir. Antihistaminiklerin histaminin kan
damarlarinin diiz kas yapisina olan etkisini, 6zellik-
le artar kapiller permeabilitiyi azaltarak enflamas-
yonu ve buna bagli agriy! azalttigi saptanmistir (4).

Calismamizda elde ettigimiz bulgulara gore;
antihistaminik kullanan hasta grubu ile kullanma-
yan hasta grubu az oldugu diger grupta ise daha
fazla oldugu izlenmistir. Bu, yapilan ¢alismalarin bir
kismi ile uyumlu iken bir kismi ile ¢elismektedir (4).
Elde ettigimiz sonucun deg@erlendirmesi yapildigin-
da, antihistaminiklerin sedasyon yapici etkilerine
bagh olarak agri olayinin baskilanmasi gindeme
gelmektedir. Zira son yillarda antihistaminiklerin
agn giderici etkileri tartigildiginda diger agn gideri-
ci ajanlara gore daha zayf olduklar belirtimektedir
(3). Ancak bir diger onemli konu ise hastayi kesin-
likle sakinlestirdikleridir. Neticede agr korkusunun
giderilmesi yolu ile agri olayinin baskilandigi ortaya
¢ikmaktadir ki bu da bizim sonuglarimizi destekle-
yen bir gorustir.

Bu degerlendirmelerin 1s1@1 altinda agr korku-
su ile agri boyutunun dogru orantili oldugu distni-
lUrse, cerrahi islem 6ncesi kisilerin glinlik yasam-
da siklikla kullandiklari, kolay uygulanip, ekonomik
olan ve irrite etmeyen Histamin hastalarin temel
sorununa kisa yoldan ¢6zim getirecek, hekimin de
problemini yari yariya hallederek, girisimin bagari-
sini 6nemli boyutta etkileyecektir.
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