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Ozet

Bu derlemede kronik agri mekanizmalari; kronik agriya Noralterapi yaklagimi, ortomolekiiler tiriinler ve etki mekanizmalari incelen-
mistir. Kronik agri; Noralterapide kullanilan lokal anesteziklerin; agri yolaklari, norojenik inflamasyon, bozucu alanlar ve santral agri
hafizasini olusturan yapilarin tizerindeki etkileri ile diizenlenebilmektedir. Ortomolekdler tip; “vitaminler, mineraller, amino asitler,
eser elementler ve yag asidi gibi” dogal molekdilleri, bedenin ihtiyacina gére ve dogru miktarlarda kullanarak bireysel biyokimyasal
temelli dengesizlikleri veya eksiklikleri diizeltme girisimlerini icermektedir. Kronik agri patofizyolojisinde 6nemli bir yer tutan glu-
tamat ve NMDA reseptorleri tizerinde etkileri bulunan ortomolekdler triinler destek tedavilerinde kullanilmaktadir. Kronik agriya
yaklagim biittinsel bir bakis agisi gerektirmektedir. Kronik inflamasyon, asidik yikim artinlerinin artisi, bagisiklik ve hormonal sistemin
kronik agridaki yeri goz ardi edilemez. Bu makalenin konusu iginde yer almamasina ragmen, saglikli bir bagirsak florasi olusturul-
masl, enterik sistem regiilasyonunun saglanmasi, bag dokusunun temizlenmesi ve selasyon kronik agriya biittinsel yaklagimin kilit
taglandir (1). Noralterapi uygulamalari ve butinsel bakis agisina uygun ortomolekiiler desteklerle hastalarin kronik agr sagaltimina
katki saglanabilecektir.

Anahtar sézciikler: Kronik Agri, Lokal Anestezikler, Noralterapi, NMDA, Glutamat, Ortomolekdiler.

Summary

In this review; mechanisms of chronic pain; Neuraltherapy approach to chronic pain, orthomolecular products for chronic
pain and mechanisms of actions of both Neuraltherapy and orthomolecular products have been examined. Chronic pain reli-
ef can be provided by the local anesthetics that is used in Neuraltherapy practice; with the effects on Pain pathways, neuro-
genic inflammation, disturbing fields, and effects on structures that constitute the central pain memory. Orthomolecular medi-
cine includes attempts to correct individual biochemical-based imbalances or deficiencies by using natural molecules such
as “vitamins, minerals, amino acids, trace elements and fatty acids” according to the body’s needs and in the right quantities.
The orthomolecular products that have effects on glutamate and NMDA receptors -which plays an important role in pathophysiology
of chronic pain- are used in supportive therapies for chronic pain.

The approach to chronic pain requires a holistic perspective. Chronic inflammation, increased acidic degradation products,
and the immune-hormonal system dysfunctions; their role in the formation of chronic pain cannot be ruled out. Despite the
absence of the subject of this article; the establishment of a healthy intestinal flora, the regulation of the enteric system, the cle-
ansing of connective tissue-basic matrix- and chelation are the keystones of a holistic approach to chronic pain (1). Methods
of Neuraltherapy and orthomolecular support for a holistic perspective will contribute to the chronic pain relief of patients.

Key Words: Chronic Pain, Local Anethetics, Neuraltherapy, NMDA, Clutamate, Orthomolecular.
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KRONIK AGRI TANIMI ve
PATOFIZYOLOJiSi

Agri; viicudun herhangi bir yerinden kaynaklanan, ger-

cek ya da olasi bir doku hasart ile birlikte bulunan, insanin
gecmisteki deneyimleriyle baglantili, duysal, hos olmayan bir
duyudur. Agri uyaric 6zelligini yitirip onu baglatan hastalik
veya hasar ortadan kalktig1 halde devam ediyorsa artik agriy:
baslatan neden 6nemli degildir; agr1 sebepten ¢ok agriy: algi-
lama sistemindeki degisikliklere bagli olarak ortaya ¢cikmustir.
Bu tablonun 12 haftanin tizerinde devam etmesi kronik agr1
olarak kabul edilmektedir (2). Temel sistemde homeostazin
bozulmasi ve diizeltilememesi patolojik bir uyariya neden
olur. Uzun stireli tekrarlayan giiclii uyaranlar agri sistemini
etkiler ve siklikla duyarli-kronik-hale gelmesine yol agar. Bu-
rada 3 farkli patofizyolojik siire¢ vardir:

1. Periferik sensitizasyon: Doku travmasi, enfeksiyon gibi
nosiseptif uglarin asir1 duyarli hale gelmesi ile 6nceden
zararli olmayan uyarilar nosiseptorleri aktive eder ve agri
olustururlar. Periferik sensitizasyon inflamatuar mediya-
torlerle indiiklenen bir siirectir.

2. Dorsal kok gangliyonundaki duyusal néronlarin asir: uya-
rilabilir hale gelip yollarinin stiindeki normal bolgeler-
deki ektopik desarjlariyla gerceklesir. Bunun sonucunda
duyusal impulslarin olusumundan sorumlu gesitli iyon
kanallariyla membran reseptorlerinin sentez ve dagili-
minda degisiklikler olur. Tedavide erken evrede memb-
ran stabilize edici ilaglarin kullanimi 6nerilmektedir.

3. Son patofizyolojik siire¢ ise omurilik ve beyindeki ileti-
lerde amplifikasyon artisidir. Bunun i¢in, inflamasyon-
lu periferik nosiseptorlerde “periferik sensitizasyon” ile
uyumlu “santral sensitizasyon” tanimi yapilmistir. Agrili
bir uyar1 oldugunda omuriligin amplifikasyon diizeni bo-
zulur ve agrida artis olur. Merkezi sensitizasyonun zararli
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inputla baslatilan bu bicimi N-metil d-aspartat (NMDA)
reseptorlerinin aktivasyonunu igerir. (3)

NMDA Reseptorleri ve Kronik Agr1 Gelisimi

Kronik Agri gelisiminde NMDA reseptorleri (Resim 1),
eksitator amino asit glutamat, inhibitér amino asitler GABA
ve glisin 6nemli rol oynamaktadirlar. Glutamat, hem beyinde
hem de periferde aksiyon potansiyellerini siirdtirmekle go-
revli, néronal uyarict etkisini NMDA reseptorleri tizerinden
gosteren bir norotransmitterdir. Ikinci dereceden néronlarda,
NMDA reseptorleri tizerinde etki yaparak, periferal, santral ve
viseral kronik agr1 gelisimine aracilik ettigi diisiniilmektedir
(4,5). Glutamatin agir1 salinimi, postsinaptik néronlarda asir
uyarilma sonucu norénal hasar ve noronal hiicrelerde 6li-
me sebebiyet verebilir (4,6). Bu duruma eksitotoksisite denir
ve kronik agr1 gelisimde énemli oldugu distintlmektedir (6).
Nosiseptorlerin uzun stire etkinlesmesi ile NMDA reseptorle-
rinde magnezyum blogu ¢oziiliir ve Substans P serbest kalir.

Ayni anda glutamatin siirekli salinmasina yol acarak,
uzun stiren membran depolarizasyona neden olarak, kronik
agriya yol acabilir (4,7). Artan Substans P’'nin kan-beyin bari-
yerinin (KBB) permeabilitesini arttirdigi gésterilmistir (8,9).
KBB normalde beyni yiiksek plazma glutamat konsantras-
yonlarindan korur (10). Substans P konsantrasyonunun art-
mas1 KBB gecirgenliginin artmasina yol agabilir ve bu da fazla
miktarda glutamatin beyne daha kolay girmesiyle santral agr1
semptomu olusumuna neden olabilir.

Santral sensitizasyonda glutamatin roliine ek olarak,
anormal glutamaterjik nérotransmisyon; migren, temporo-
mandibular eklem hastaligi ve irritabl bagirsak sendromu
gibi ortak orttisen diger kronik agri bozukluklarina ve bu-
nunla birlikte depresyon gibi yine ortak komorbid duygu du-
rum bozukluklarina da yol agabilmektedir (11,12,13). Bir ¢ok
kronik agr1 sendromunda beyin omurilik sivisinda ve MRI
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Sekil 1 | NMDA reseptor( (institute.progress.im sitesinden alinmustir).
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Spektroskopi incelemelerinde artmig glutamat diizeyleri bil-
dirilmistir (14,15). GABA ve glisin amino asitleri SSS’de farkli
alanlardaki hizli inhibitér nérotransmisyonu yonetmekte ve
spinal sensorial agrinin islenmesinde ana rolit oynamaktadir-
lar. Saglikli kosullarda, pre ve post sinaptik mekanizmalarla,
primer sensorial sinir liflerinin spinal terminallerinde ve int-
rinsik dorsal horn néronlarinda néronal eksitabiliteyi azal-
tarak, duyusal uyaranlarin ayrimini kolaylastirir. Patolojik ve
kronik agr1 sendromlarinda GABAerjik ve glisinerjik sinaptik
iletiler noropatik ve inflamatuar agrida altta yatan mekaniz-
ma olarak degerlendirilmektedir (16).

KRONIK AGRIYA NORALTERAPI
YAKLASIMI

Noralterapi pratiginde amag lokal anesteziklerin antiinf-

lamatuar, analjezik, sempatolitik, hiicre membran aktivasyon
potansiyeli izerine ve bozucu alan/odaklar1 tedavi edici 6zel-
liklerinden faydalanarak regiilasyonu bozulmus doku, organ
veya sistemlerinin perfiizyonunu artirmak ve yikim tirtinleri-
ni uzaklagtirmaktir. Bu sayede hem analjezik etkinlik, hem de
organizmanin saglikli calismasi (regtilasyonu) saglanmaktadur.
Noralterapinin kronik agri tedavisindeki yeri, kullanilan lokal
anesteziklerin; Agri yolaklari (Asidik metabolizma tirtinlerinin,
iyonlarin, agri1 olusturan maddelerin salinimi azaltir, sensorial
sinir sonlanmalarinda depolarizasyonu engeller ve sensorial
liflerde iletiyi bloke eder. Ve 6zellikle agr1 hafizasini olusturan
WDR néronlari tizerinde olan etkileri), nérojenik inflamasyon,
kronik inflamasyon siirecinin ortaya ¢ikardigi bozucu odak/
alan kavrami ve kronik agr1 sendromlarinda karsimiza ¢ikan
santral agr1 hafizasini olusturan yapilar tizerindeki diizenleyici
etkileri ile agiklanabilir (22,23,24,25,26,27,28).

KRONIK AGRIDA KULLANILAN
ORTOMOLEKULER DESTEKLER

Magnezyum ve Agri

Magnezyum; enzim aktivasyonu, protein sentezi, vazo-
motor tonus regiilasyonu, nérotransmitter ve sinyal iletimi
gibi bir¢ok fizyolojik fonksiyona sahip intraselliiler bir iyon-
dur. Mg, NMDA reseptorleri tizerinde non-kompetetif anta-
gonist etki ile agr1 algilanmasi ve post operatif agrinin devam
etmesinde 6nemli bir rol oynamaktadir. Mg'un glutamaterjik
nérotransmisyonu NMDA reseptorleri tizerinden potansiyel
Tablo 1 | Glutamaterjik Noral Yanitta Ortomolekiiler Urtinler
(17,18,19,20,21).

Glutamaterjik Noral Yanit ve Agrida Onemli Mineral ve Vitaminler

Magnezyum NMDA reseptor blokaji

Cinko Sinaptik aralikta eksitator yanita (-) etki, glisin
reseptorlerinin endojen allosterik moddilator

Vit B6 Glutamat GABA donistimiinde glutamat dekarboksilaz
enzim kofaktorii

Omega 3 inflamasyon, sinaptik aralikta glutamat eksitasyonu

Vit C Antioksidan, glutamaterjik nérotransmisyon

Vit E Antioksidan, glutamaterjik ndrotransmisyon

olarak modiile edebildigi bilinmektedir (29,30,31).

Yapilan ¢alismalarda kiime bag agrisi ve 6zellikle menstruel
migren hastalarinda Mg seviyeleri diisitk bulunmustur (32,33).
Prospektif, cok merkezli randomize ¢ift kor plasebo kontrollii
calismada giinliik tek doz 600 mg oral trimagnesiumdisitratin,
plasebo ile karsilastirildiginda migren sikhigini anlamli derece-
de azalttig tespit edilmistir (34,35). Randomize cift kor plase-
bo kontrollti ¢alismada 60 hasta tizerinde yapilan ¢alismada;
1000mg [V Mg siilfatin aurali ve aurasiz akut migren ataklari-
nin biitiin semptomlarinin tedavisinde istatiksel olarak anlam-
Ii derecede iyilesme sagladig1 belirlenmistir (36). Kronik Agri
Modellerinde (mekanik, diabetik, mononéropatik, formalin
ile nosiseptif) Mg kullaniminin diisiik doz morfinin analjezik
etkisini NMDA reseptorleri tizerinden arttirdifi ve uzamis —
kronik agrida etkin oldugu belirtilmistir. (37).

20 calisma tizerinden yapilan bir meta analizde, genel
anestezi uygulanmis 1257 hastada perioperatif dsnemde [V
magnezyum verilerek postoperatif agri diizeyinin ve opioid
kullaniminin azaldig1 belirlenmistir (38). Major lomber or-
topedik cerrahi gegiren 24 hastaya anestezi baslangicinda 50
mg/kg MgSo, verilmistir. Post-operatif agri skorlari ve opioid
kullanim oranlari anlamli derecede diigiik bulunmustur (39).

OMEGA 3 YAG ASITLERI ve AGRI

Cilt, kaslar, immun dokular, myelin, glial ve néronal

membranlarda bulunan lipoproteinlerin (omega-6 ve ome-
ga-3 yag asitleri) pro veya antinosiseptif metabolitlere donii-
serek nosiseptif/antinosiseptif yanit olusturabilmektedirler.
Omega-6 ve Omega-3 yag asitlerinden gelisen mediatorler
kronik agriy1 baslatabilir ve alevlenmesine neden olabilir. Di-
yetle yliksek oranda linoleik asitle beslenmenin idiopatik agr1
sendromlarina yol acabilecegi distintilmektedir(40).

Balik yaginda bulunan ana Omega-3 yag asitleri olan EPA
(Eicosapentaenoic asit) ve DHA (docosahexaenoic asit), sik-
looksijenaz Omega-6 yag asidi metaboliti sentezini azaltarak
prostaglandin E, iizerinden NSAID benzeri etki gostermek-
tedir. EPA ve DHA inflamatuar sitokin tiretimini baskilayan
E-resolvin ve D-Resolvinlerin dnciisiidiir(41).

Yapilan ¢aligmada balik yag: kullanimi ile DMAR ilaglar,
MTX, sulfosalazin, hidroksiklorokin kullaniminda azalma,
RA ataklarinda azalma tespit edilmistir. Balik yaginin i¢inde
bulunan EPA ve/veya DHA, proinflamatuar lipid mediator-
lerini, PGE,, 16kotrien B, peptid mediatorleri, TNFo ve IL-1§3
tiretimini inhibe edebilir. Ortaya ¢ikan etki NSAID ve TNF
bloke eden ilaglarla benzer etkiyi olusturabilmektedir. EPA
ve DHA metabolitleri (resolvinler) deneysel olarak olusturu-
lan inflammasyonu aktif olarak iyilestirmislerdir. (42,43,44)

EPA ve DHA omega-6 sentezini baskilayarak proinflama-
tuar eikosanoidlerin, PGE, 'nin ve l6kotriene B, olusumunu en-
geller. RA hastalarinda agri, sabah sertligi, agrili ve/veya hassas
eklem sayisini ve NSAID ilag kullanim sikligini azaltmaktadir
(45,46,47). Omega-3 yag asitleri eksikliginin glutamatin indiik-
ledigi noron hiicrelerinin 6liimiinii arttigi gosterilmistir (20).
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B VITAMINLERI ve AGRI

C VITAMINI ve AGRI

Noronlarin gelisimi sirasinda B6 vitamini eksikliginde
fonksiyonel sonuglar1 néronal baglantilarin ve myelinizas-
yonun azalmast ile sinir iletim hizi ve biytikliigtinde degisik-
likler goriilebilmektedir (48).Yapilan caligmalarda, Karpal
Tiinel Sendromunda, B6 kullaniminin klinik sikayetlerde
azalmaya yol actig1 ve el cerrahisi gereksinimini geciktire-
cegi yoniinde goris bildirilmistir (49,50,51). Benfotiamine
(600mg/300 mg/placebo) ile yapilan bir ¢alismada; diabetik
polindropati hastalarinda bozulmus glukoz metabolizmasi
tizerindeki nedensel etkisine dayali olarak tedavi secene-
ginde benfothiamin kullanilabilecegini bildirmislerdir (52).
Akut ve kronik noropatik agrinin kontroliinde Vit B12 kul-
laniminin anlamli bulundugu ve anti-inflamatuar etkinligi-
nin oldugu ifade edilmistir (53). Kronik alt bel agrisi sikayeti
bulunan hastalarda yapilan calismada parenteral Vitamin
B12 kullaniminin; bel agris1 diizeyini ve hareket kisitliligini
azalttigy bildirilmistir (54).Yapilan bir ¢calismada; B vitamin-
lerinin gegici iskemiye bagli spinal kord hasarinda, nérop-
roteksiyon ve antinosiseptif etkinliginin bulundugu ifade
edilmektedir. B vitamininin, inhibitor GABAerjik tonusa
yardimci olarak spinal merkezi duyarliligin azaltilmasina ve
bu yolla analjezik katkida bulunabilecegi belirtilmistir (55).
B6 vitamini glutamaterjik nérotransmisyon i¢in 6nem tasi-
maktadir. Bu vitamin glutamati GABA'ya déntstiiren en-
zim glutamat dekarboksilaz i¢in 6nemli bir kofaktor gorevi
goriir. B6 eksikliginin, glutamat diizeylerinin ytikselmesine
ve GABA inhibisyonlarinin seviyelerinin dismesine neden
olarak kronik agr1 yatkinligina neden olabilecegi ifade edil-
mistir (19).

Yapilan bir ¢alismada, vitamin C ve vitamin E'nin néro-
nal K* akim amplitiidlerinde modulasyon yaparak, bozulmus
olan noronal eksitabiliteyi diizenleyebilecegi bildirilmistir
(56). Migren ayni patolojik yolu izlediginden norojenik infla-
masyon ve reaktif oksijen tiirlerine (ROS) bagli olarak ortaya
cikabilen beyin dokusundaki CRPS olarak degerlendirilebilir.
Vitamin C migren proflaksisinde 1000 mg kullanildiginda
ataklarin siddetini ve gorillme sikligini azaltmaktadir (57).

Siiregen glutamat salinimu ile ortaya ¢ikan asirt uyaril-
ma, yani eksitotoksisite, sinir sisteminde artan ROS tiretimi
yoluyla oksidatif strese neden olabilir (58). Yine asir1 gluta-
materjik sinir iletimi bedenin antioksidanlara olan ihtiyacini
artirir. Antioksidanlarin diyetle alinmasi ile oksidatif stresin
ontine gegilebilir (59). Plasma vitamin C diizeyi, PHN'de
onem arz etmektedir. Intravenéz askorbat diizeyi PHN'de
gelisen spontan agrinin tedavisinde yardimci olmaktadir (60).

Vitamin C uygulamasi disiik maliyet ve yiiksek doz kulla-
nilmadig siirece diisitk komplikasyon oranina sahiptir. Yeterli
epidemiyolojik kanitlar1 dolayisiyla Amerikan Ortopedik Cer-
rahlar Akademisi CRPS 6nlemek igin giinltik pratikte vitamin
C kullanimini 6nermektedir (61). Ekstremite cerrahisi sonrasi
CRPS gelisimini 6nlemek i¢in, 50 giin boyunca 1gr/giin vitamin
C kullanimu dist diizey kanita sahip bulunmustur. Postoperatif
morfin kullanimini azaltmak i¢in, preoperatif dénemde 2 gr vi-
tamin C kullanimi orta derecede kanitla desteklenmektedir (62).

CINKO ve AGRI

Cinko, merkezi sinir sisteminde bol miktarda bulunur ve

agriy1 diizenler, altta yatan mekanizma bilinmemekle birlikte
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eksitator norotransmisyonda endojen bir modiilator olarak,
NMDA resptorleri izerinden agr1 prosesinde gérev yapmak-
tadir. Cinko SSS'nin intra ve interselliiler sinyalleri ileten iyo-
nudur. Norofizyolojik agidan, ¢inkoya bagh yolaklar ve ¢inko
dishomeostazisinde goriilen zararli etkiler santral agr1 tize-
rinde 6nem tagimaktadir (63,64).

Asidoz ve Zn Iliskisi: Ekstraselliiler asidoz, Zn'nin hiicre
icine girisini artirir. Bu olay Zn'nin NMDA reseptorleri tize-
rindeki etkilerini azaltir. Asidoz tablosu, glutamattan bagim-
siz iskemik noronal kayba neden olan asiditeye hassas iyon-
Ca kanallarini (ASIC) inhibe eder. Asidoz nedeniyle artmis
olan Zn salinimi, mitokondrial depolarizasyon ve ROS olus-
masina neden olarak hiicreyi redox durumuna sokar. Asidik
ortamda agr1 diizeyindeki artisin altinda yatan mekanizma
kisaca bu sekilde 6zetlenebilir.

Zn sayisiz miktarda diizenleyici, yapisal ve enzimatik
proteinin yapisinda esansiyel olarak bulunmaktadir. SSS’'de
norosekretuar irtin veya kofaktor olarak rol oynamaktadir.
Zn; “cinko iceren” noronlar adi verilen sinaptik vezikiillerde
yliksek oranda bulunmaktadir. Cinko iceren néronlar gluta-
materjik néronlarin bir alt kiimesidir (65).

Zn iyonlari nosiseptif transmisyonda 6nemli olan primer
afferent liflerin eksitabilitesini diizenlemektedir. Bu bilgiler
1s1ginda Zn spinal ganglion seviyesindeki agr1 mekanizmasin-
da yer almaktadir. Bu sonuglar vezikiiler Zn'nun Noéropatik
Agnida dizenleyici bir rol oynadigini desteklemektedir. Art-
mis agr1 hassasiyeti dorsal spinal gri maddede vezikiiler Zn
seviyesindeki azalma ile baglantili olabilir (66).

Patolojik ve kronik agri sendromlarinda GABAerjik ve
glisinerjik sinaptik transmisyon noropatik ve inflamatuar
agrida altta yatan mekanizmadir. Zn glisin reseptorlerinin
endojen allosterik modulatorii olarak kabul edilebilir. (16).
Kronik agrida Zn diizeylerinin optimum seviyede tutulmast
bu nedenle 6nem arz etmektedir.

D VITAMINI ve AGRI

Kronik agr hastalarinda D vitamini yetersizligi, gozden

kagmus bir nosisepsiyona ve bozulmus noromuskuler fonksi-
yona kaynaklik edebilmektedir (67).

Primer dismenore hastalarinda yapilan bir ¢alismada, tek
doz D vitamini (300.000 IU/1mL) uygulanan hasta grubunda
agr1 skorlar1 anlamli derecede diistik bulunmustur. Vitamin
D yolaginda yer alan en énemli mitokondrial enzimlerden
la-hydroxylase extrarenal olarak da uterusta bulundugundan
bu bolgeden salinan PG aktivitesini azaltmaktadir. Kalsitriol
(1,25[OH],D) proinflamatuar sitokin (IL-6, TNF«) diizeyini
azaltir ve PG yolaginda yer alan birgok anahtar geni etkileyerek
PG’lerin biyolojik aktivitesini azaltarak etki gosterir (68).

Standart tedavilere yanit vermeyen, kas iskelet sistemine ait
agrn1 sikayetleri bulunan ve ayakta tedavi edilen 150 hasta {ize-
rinde yapilan ¢alismada; hastalarin tamaminda D vitamini de-
gerlerinin diistik bulundugu belirtilmistir. Biittin kronik, nons-
pesifik muskuloskeletal agr1 hastalarinda; tanist konulmamig
ve tedavi edilmemis ciddi D Vitamini yetersizliginin getirecegi
sonuglarin ytiksek riskleri bulundugu ve hasta degerlendirme-
sinde standart olarak izlenmesi gerektigi bildirilmistir (69) .

Yaygin kas iskelet agrisi bulunan 218 premenopozal ka-
din hastada yapilan ¢alismada; kronik, nonspesifik kas-iskelet
agrist olan premenopozal kadinlarda D vitamini eksikliginin
sik bir bulgu oldugunu ve D vitamini dlizeyinin agr1 ve dep-
resyon diizeyi ile iligkili oldugu tespit edilmistir (70).

Kronik bel agrisi bulunan 360 hasta tizerinde yapilan ¢a-
lismaya gore 299 hastada D vitamini yetersizligi tanisi konul-
mustur. Endemik D vitamini yetersizligi bulunan bolgelerde
kronik bel agrisinin en 6nemli sebeplerinden birisinin, D vi-
tamini yetersizligi oldugu ifade edilmistir (71).

Tartisma ve Sonucg

Kronik agr1 gelisiminde rol alan mekanizmalar bedensel
regiilasyon kapasitesinde bozulma ile dogrudan iligkilidir.
Tedavi yaklagimi da buna gore biitiinsel olarak planlanmali
ve hastaya 6zel olmalidir. Altta yatan nedenler; bag dokusun-
da yiiklenme, nérojenik-kronik inflamasyon, bozucu alanlar
ve sonucunda normal isleyen bedensel yapinin biyokimyasal
ve norofizyolojik isleyisinde ortaya ¢ikan siiregen degisimler-
dir. Bag dokusu, inflamasyon ve WDR noronlar: kaynakl pa-
tolojik uyarilar ve diger norofizyolojik-néronal ileti degisim-
leri Noralterapi uygulamalari ile regtile edilirken, nérofizyo-
lojik-ndrotransmitter ve biyokimyasal diizeyde elde edilmek
istenen sonuglar i¢in Noralterapi tedavilerine ilave olarak or-
tomolekiiler destekler saglanmasinin kronik agri tedavisine
anlaml katki sunabilecegi diistintilmektedir.
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