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Akile1 Analjezik Kullanim Ilkeleri
Principles of Rational Analgesic Usage

Oz

Analjezikler diinyada en ¢ok ve sik kullanilan ilag tiirlerindendir. Ayn1 zamanda en
cok kotiiye kullanimi olan ilaclardir. Bircok iilkede “tezgah iistii olarak nitelendirile-
rek “ recetesiz de satildig1 i¢in yaygin olarak yanlis ve kotiiye kullanimi goriildiigiin-
den dolay1 akilci analjezik kullaniminin ayr1 bir 5nemi bulunmaktadir. Sik ve gereksiz
analjezik kullanimi, 6zellikle tezgah iistii (OTC) iirtinler, tiim tilkelerde diinya capinda
biiyiik bir halk saglig1 problemi olmusgtur. Bu derleme, analjezik ilaglarin rasyonel kul-
lanimint iyilestirmek i¢in uygun olmayan analjezik kullanimini, problemleri ve etkile-
rini vurgulamaktadir.

Abstract

The management of pain requires the management of the whole patient, rather than
the irrational prescription of analgesic resulting to abuse of this important class of drugs
without providing adequate relief of pain. Analgesics have been identified as one of the
commonly prescribed drugs among prescribers in managing pain. Heavy use of analge-
sics, particularly over-the-counter (OTC) products, have been a great public health prob-
lem for all countries world wide. This review highlights the appropriate use, problems,
impact of inappropriate use of analgesics and suggets strategies to improve rational use
of analgesic drugs.

Giris

Uluslararasi Agr1 Arastirmalarmin Teskilati’na (International Association for the Study
of Pain=IASP) gore agri; “Var olan veya olasi doku hasarina eslik eden veya bu hasar
ile tanimlanabilen, hosa gitmeyen duysal ve emosyonel deneyim” ve “Agr1 bir korun-
ma mekanizmasi” olarak tantmlanmaktadir (1,2). Tiim diinya ¢capinda recete edilen ilag-
larin %50’si dogru kullanilmamakta fakat diger yandan da diinya niifusunun 1/3’ii ih-
tiyact olan temel ilaglara sahip olamamaktadir (3).

Agr1 subjektif bir his oldugu i¢in tam olarak 6l¢iilebilmesi miimkiin degildir. Agr1 ke-
limesi, miktari, yogunlugu ve siiresini de betimleyen anlamlarin biitiiniinii igermekte-
dir. Siireye gore degerlendirildiginde, Akut agr1, uyarici, 6gretici ve yasam kurtarici bir
belirti olarak genellikle saptanabilir bir nedene baglidir. U¢ aydan daha kisa siiren bu ag-
rilar lezyonun iyilesmesi ile genellikle ortadan kalkar (4,5). Kronik Agr1 (KA) en az 3-
6 ay devam eden ve devamli veya ara sira tekrarlayan rahatsiz edici bir durum olarak
tanimlanabilir. KA, akut agr1 gibi koruyucu degildir. Doku iyilesmesinin {i¢ aydan daha
fazla devam ettigi ve tamamlanamadigi durumlarda kronik siire¢ baglar (6).

Agr1 Tedavisi

Agrimin tedavisi, hastay1 bir biitiin olarak ele alarak, gereksiz ve yanlig agr1 kesici-
lerin recete edilmesinin Oniine gecilerek, agrinin dogru sekilde giderilmesini gerektirir
(7). Agriy1 siniflandirmak istersek; siiresine gore: akut, kronik; siddetine gore: hafif, orta,
siddetli, cok siddetli; anatomik orijinine gore: nosiesptif, non nosiseptif, ndropatik ve
psikiyatrik olarak siiflandirilir (8).



Analjezikler

Agri tedavilerinin yiizde 75’ini analjezik ajan kullanimi1
olusturmaktadir. Agr1 tedavisinde kullanilan farmakolojik
ajanlar;
1. Nonopioid analjezikler
2. Opioid analjezikler
3. Adjuvan analjezikler

Buii¢ gruptaki analjezik ilag tek bagma veya birbiriyle kom-
bine olarak WHO nun 6nerdigi sekilde kullanilmaktadir (9).

Non-Opoid Analjezikler

Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar (NSAII), parasetamol
(asetominofen) ve metamizol opioid olmayan analjezikler-
dir. Nonopioid ilaglarin biiyiik béliimiinii iceren nonstero-
id antiinflamatuar ilaglar (NSAII); antipiretik, antiinflama-
tuar ve analjezik etkilere sahiptir. Antiinflamatuar etkileri
olmayan nonopiod analjezikler ise parasetamol ve metami-
zoldur (10). Klasik NSAII’ lar genel anlamda analjezik, an-
tipiretik, antiinflamatuar etkileri nedeniyle kullanilmakta-
dirlar. Bu gruptaki ilaglarin antiinflamatuar etkinligi stero-
id yapili glukokortikoid ilaglara gore zayiftir. Ancak ilag ba-
Simlili§1 yapmadiklarindan ve uyusukluk, biling bulanikli-
&1 olusturmadiklarindan agrili hastalarda tercihen kullani-
lirlar. Analjezik etkileri de giiclii analjezikler olan ancak an-
tiinflamatuar etkisi olmayan narkotik analjeziklere gore ge-
nellikle zayiftir. Ozellikle artrit, osteoartrit ve benzeri roma-
tizmal hastaliklar gibi genellikle inflamasyona bagh ve uzun
slire analjezik ila¢ verilmesi gereken agrilt hastaliklarda ya-
rarlidirlar. Bagimlilik yapmamalari, antiinflamatuar etkile-
rinin bulunmasi ve etkilerine karsi tolerans olusmamasi bu
gruptaki ilaglarin terapotik degerini artirir (11). Kimyasal
yapilarina gore, yartlanma Smiirlerine gore ve etki meka-
nizmalarina gore smiflandirilirlar. NSAII’larm en sik yan
etkileri gastrointestinal sistemde ortaya ¢ikar. Bulant1, kus-
ma, dispepsi, diyare, konstipasyon, abdominal agr1, gastrik
mukozal irritasyon, yiizeyel erozyonlar, peptik iilserin
alevlenmesi, perforasyon, kanama gastrointestinal yan et-
kilerdir. NSAII uygulanacak olgularda GIS yan etki agisin-
dan risk iyi belirlenmeli ve gerekiyorsa proflaksi uygulan-
malidir. En diisiik doz ve gastrointestinal yan etkisi en az olan
NSAII tercih edilmelidir. Selektif COX-2 enzim inhibitor-
lerinin gastrointestinal sistem ve trombositler iizerine etki-
leri yoktur. Fakat yiiksek selektifli COX-2 inhibitdrii kul-
lananlarda kardiovaskiiler ve serebral olaylarda artig goz-
lenmigtir. Bu nedenle bircok iilkede kullanimi yasaklanmis-
tir. Su anda tilkemizde de kullanimda degildir (12).

Opoid Analjezikler

Opioidler oldukg¢a etkin analjeziklerdir; kolay titre edi-
lirler, kabul edilebilir bir risk/fayda oran1 sunarlar. Agrinin
mekanizmasina bakilmaksizin giddetli kanser agrilarinin te-
davisinde kullanilir. Opioidler santral ve periferik sinir sis-
teminde kendilerine 6zgii reseptorlere [mii (M), delta (d), kap-
pa (K), sigma (0), epsilon (&), opioid benzeri reseptor
(ORL1)] baglanarak etki gosterirler (13). Opioidlere veri-
len yanitta gézlenen bireysel farkliliklar kismen genetik po-
limorfizme baglanabilir. Mii- opiodlere yanitin bireysel fark-

liliklar gostermesi multiple Mii-opioid reseptorleri olmasi
ile, farkli etki mekanizmalartyla ve hiicre i¢inde farkl da-
&1lim gostermeleriyle kismen aciklanabilir (14).

Opoid yan Etkileri

Solunum depresyonu, opioid dozu titre edildiginde na-
dir goriiliir. Akut opioid uygulamasi sonrasinda siktir. Opi-
oidler, hipoksikve hiperkapnik yanitt azaltarak solunum dep-
resyonuna yol acarlar. Agri, opioidlerin solunumu deprese
edici etkisinin fizyolojik antagonistidir. Opioidlere bagl se-
dasyon goriilebilir. Uzun siire ayn1 dozda opioid kullanil-
diginda genellikle sedasyona karsi tolerans gelisir. Opioid-
lere bagli olarak hastalarda kognitif disfonksiyon gelisebi-
lir. Ozellikle bobrek fonksiyonu bozuk olan hastalarda mor-
fin ve meperidinin metabolitlerinin birikmesine bagli ola-
rak delirium ortaya ¢ikabilir. Yiiksek doz morfin ve mepe-
ridin kullanan bobrek fonksiyonu bozuk olan hastalarda
myoklonus goriilebilir. Normeperidinin eliminasyon yari
omrii uzun oldugu icin bobrek fonksiyonu normal hastala-
ra bile tekrarlayan dozlarda meperidin verildiginde myok-
lonus ve hatta ndbet gelisebilir. Opioidlere bagl bulanti ve
kusma, sik goriilen ve ¢ok siddetli olabilen yan etkilerden
biri olmasina ragmen, genellikle hizla tolerans gelisir. Bu-
lant1 ve kusma, kemoreseptor triger zonun uyarilmasina, ves-
tibiiler cismin uyarilmasina veya gastrik tonus azalmasina
bagli olabilir. Opioidlere bagli en sik goriilen yan etki ka-
bizliktir. Opioidler intestinal motilitede azalmaya yol aga-
rak kabizlik olustururlar. Tedavide laksatif veya benzeri ilac-
lar kullanilir. Oral ve parenteral kullanimdan ¢ok noraksi-
yel opioid kullaniminda kaginti goriilebilir. Morfin gibi bazi
opioidler histamin salimmina yol acarak kagintiya neden olur-
lar. Nalbufin'in, analjeziyi etkilemeden epidural veya intra-
tekal morfin sonrasi kagintiy1 azalttig1 gosterilmistir. Opi-
oidler, mide bosalmasinda gecikme, oddi sfinkterinde tonus
artisina neden olabilirler. Kardiyovaskiiler sistemde venoz
doniiste azalma ve bradikardi yapabilirler. Urogenital sis-
temde idrar retansiyonuna yol agarlar. Opioidlerden, 6zel-
likle kodein oksiiriik refleksini baskilar, sekresyon birikimi
ve atelektaziye neden olabilir. Tolerans gelisimi, opioidle-
rin degisik etkilerine kars1 farkli hizlardadir. Bulanti, kus-
ma, sedasyon, solunum depresyonu, analjeziye karsi tole-
rans hizla gelisirken, konstipasyon ve miyozise ¢ok az to-
lerans gelisir. Agr1 tedavisinde kullanilan opioidlerle bagim-
lilik gelisme olasilig1 ise sanilanin aksine diisiiktiir (15).

Adjuvan analjezikler

Analjezik adjuvanlar, kullanimlart agr1 tedavisi diginda
olmasina ragmen, bazi1 durumlarda analjezik etki gosteren
ilaclar olarak tanimlanabilir. Bu ilaglara adjuvan, sekonder
analjezikler veya ko-analjezikler adi da verilmektedir.
Farkl etki mekanizmalarina sahip olan bu ilaglar, 6zellik-
le noropatik agrilarda veya kemik agris1 gibi 6zel endikas-
yonlar da primer analjezik olarak kullanilmaktadir. Antidep-
resanlar, antikonviilzanlar, noroleptikler, antiaritmikler,
antihistaminikler, NMDA reseptor antagonistleri, steroidler,
kas gevfleticiler, bifosfonatlar ve radyofarmasotikler adju-
van ilaclardir (16,17).
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Akiler Ila¢ Kullanim

Akiler ilag kullammi (AIK) ile ilgili esas adim Diinya Sag-
lik Orgiitii tarafindan 1977 yihinda Temel lag Listesi’nin olus-
turmasi ile atilmug, 1985 yilinda Nairobi’de diizenlenen top-
lantida ise AIK, “hastalarin klinik ihtiyaclarina uygun ilac-
lar1, kisisel gereksinimlerini kargilayan dozlarda, yeterli bir
slire boyunca, kendilerine ve topluma en az maliyet ile kul-
lanmalar1” olarak tanimlanmigtir (18).

Akailer ilag kullanimi, 6ncelikli olarak halkin sagligini ve
toplumun ¢ikarini gozetir. Tiim diinyada yanlis sekilde, ge-
reksiz yere, etkisiz ve yliksek maliyetli ila¢ kullanimi1 gibi
nedenlerle iligkili olarak cok ¢esitli sorunlar yaganmaktadir.
Tespit edilen bu sorunlar arasinda, temel ilag listelerine veya
giincel rehberlere uygun olmayan ilaclarin recetelere yazil-
mast; 6zel hasta gruplarina uygunsuz ila¢ yazilmasi/kulla-
nilmast; gereksiz yere pahali ilaglarin yazilmasi/kullaniima-
s1, gereksiz yere antibiyotik yazilmasi/kullanilmasi ya da ge-
reksiz yere enjeksiyon preparati yazilmasi/kullanilmasi; he-
kimlerin tedavileri konusunda hastalarma yeterli bilgileri ver-
memesi; yazilan recetelerin gereken tiim dogru bilgileri iger-
mesine 0zen gosterilmemesi; eczacilarin recete karsilama,
ilac verme ve hastayr bilgilendirme konusunda yeterli
davranis sergilemesi; saglik personelinin ilag uygulama ha-
tast yapmast; yanlis ila¢ kullanimini kolaylagtiran ilag iire-
timi ve dagitimi kaynakl cesitli altyap1 sorunlarinin bulun-
mas1 AIK gerekliligini ortaya ¢ikarmustir (3,13).

Oncelikle hastanin probleminin tanimlanmas1, yani he-
kim tarafindan dogru teshisin konulmasi gerekir. Buna pa-
ralel olarak, ilacli veya ilagsiz, etkili tedavinin tanimlanma-
s1, eger ilach tedavi uygulanacaksa, uygun ilacin se¢imi, her
bir ilag i¢in uygun dozun ve uygulama siiresinin belirlen-
mesi ve uygun recete yazilmasi basamaklari izlenmelidir.
Bu agamada onaylanmis, giincel tani ve tedavi kilavuzla-
r1 esas alinmalidir. Hekim; hastanin en son kullandigi
veya kullanmakta oldugu ilaglari sorgulamalidir. Hasta/has-
ta yakini; ilacin olasi yan etkileri, besin ve ilag etkilesim-
leri konusunda bilgilendirilmelidir. Hamilelik ve emzirme
donemindeki kadinlar, ¢ocuklar, yagllar, bobrek ve kara-
ciger yetmezligi olanlar, ila¢ alerji 6ykiisii olan hastalar, ilag
kullanim1 konusunda daha dikkatli davranmalidir. Ilaglar ¢o-
cuklarin géremeyecegi, ulasgamayacagi yerlerde ve amba-
lajinda saklanmalidir. Kesilmis ve a¢ilmis ambalajlar satin
alinmamalidir, son kullanma tarihi ge¢mis olan ilaglar ke-
sinlikle kullanilmamalidir (19,20).

Akilct Analjezik Kullanimi

Analjezik ilaglarin piyasaya ¢ikmasi bir doniim nokta-
st olugturur; kisa zamanda sadece agri kesici ve ates icin de-
gil anti-inflamatuar etkilerinden dolay1 da ¢ok genis bir kul-
lanim alani olustururlar. En yaygin kullanilan ila¢ olmala-
r1 disinda, en ¢ok kotiiye kullanimi olan ilaglardir (19). Anal-
jezikler, bircok iilkede “tezgah iistii olarak nitelendirilerek
(Over the counter: OTC) “regetesiz de satildig1 i¢in yaygin
olarak yanlig ve kotiiye kullanimi goriilmektedir fakat re-
cetesiz de satilsa da ¢ok ciddi yan etkilerinin olmadigini soy-
lemek miimkiin degildir. Ozellikle kisisel uygulamalarda rast-
lanabilecek kullanim hatalari nedeniyle analjeziklerin kul-
lanimlarinda AiK ilkelerine uyulmasinin énemi daha belir-
gin hale gelmektedir. Bilingsizce analjezik kullanildiginda,
agr1 zaman zaman rahatlamakla beraber, bazi durumlarda mev-
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cut patolojiye ait ssmptomlar maskenlenmekte ve hatta has-
talik o6liimciil etkiler yapabilecek kadar ilerlemektedir (20).

Sik kullanilan analjezikler, NSAI ilaglar, parasetamol,
metamizol ve opioid analjeziklerdir. Bu ilaclar hemen her
yas grubunda, bag/dig/kas agrilarindan osteoartrite, post-ope-
ratif agrinin giderilmesinden bircok enfeksiyodz ve inflama-
tuar hastaligin tedavisine kadar pek ¢ok degisik klinik du-
rumda kullanilirlar. Analjeziklerin cogunun analjezik etki-
lerinin yani sira antipiretik/antiinflamuar etkileri de bulun-
maktadir. Analjeziklerin gerek analjezik, gerekse diger
farmakolojik etkilerinin etki giicleri de digerinden farklilik
gosterebilmektedir. Analjezik ihtiyaci olan farkli klinik du-
rumlar icin analjeziklerin sahip oldugu bu farmakodinamik
ozelliklerden yararlanilir. Agr1 tedavisinin diizenlenmesin-
de, agrinin siddeti, ilacin farmakolojik 6zellikleri yaninda
hastanin yasi, diger hastaliklari, kullanmakta oldugu ilag-
lar, organlarinin iglev bozukluklari, agri esigi, ilag tedavi-
sine bakis acist da dikkate alinmalidir (21).

Akiler analjezik kullaniminin tam tersine, yanlis ilag kul-
lanimi; polifarmasi, teghise uygun olmayan ilaglarin rece-
te edilmesini veya hastalarin kendi kendine uygun olmayan
ila¢ kullanimin1 kastetmektedir. Analjeziklerin gereksiz kul-
lanimini ortadan kaldirmak i¢in, hastalarin analjezik kulla-
nimut ile ilgili inanglarint kirmak anahtar faktordiir. Ayrica
hastalarin analjeziklerle ilgili goriislerini anlamaya calismak
da , klinisyen ve hasta arasinda daha etkili bir iletisim olus-
masini saglamakta ve genel olarak toplumun bu konuda egi-
tilmesini de kolaylagtirmaktadir (22,23).

Ozellikle kisisel uygulamalarda rastlanabilecek kullanim
hatalar1 nedeniyle analjeziklerin kullanimlarinda AiK ilke-
lerine uyulmasinin 6nemi daha belirgin hale gelmektedir.

Aile Hekimliginin Rolii

Birinci basamakta yaygin kullanildigindan bu ilaclarin
AIK ilkelerine uygun kullanilmas: hayati 6nem tagir. Agri
kesiciye karar vermede saglik ¢alisanlart digindaki kisileri
kaynak olarak kullanma, agr1 kesiciyi eczane dis1 yerlerden
temin etme, recetesiz kullanma ya da recetede belirtilen doz-
da kullanmama ve yanlis endikasyonlarda kullanma akilc1
olmayan agr1 kesici kullanimina yol agmaktadir (24). Ilag
secimi ve tedavi hakkinda hastay1 aydinlatma, tedavi sonug-
larinin degerlendirilmesi, diger meslektaslarla iletigim,
hastay1 bilgilendirmedeki sorumluluklari agisindan birinci
basamak hekimleri NSAII’lerin kullaniminda en 6nemli he-
kim grubu olarak ortaya ¢cikmaktadir (25).

Birinci basamak hekiminin etkin agr1 yonetimi yapabil-
mesi i¢in hastanin 6zellikleri kadar kullanacagi analjezik-
lerin 6zelliklerini de iyi biliyor olmas1 gerekir. Klinik du-
ruma uygun olarak secilecek analjezigin etki mekanizma-
s1, dozlari, etkinligi, emilim, dagilim, metabolizma ve atilim
ozellikleri, beklenen karsit etkileri, diger ilaglarla etkilegim
ozellikleri hekim tarafindan ayrintilariyla bilinmelidir (26).

DSO’niin akilc1 analjezik kullammmimdaki onerileri sun-
lardir: (13,19)
1. Analjezik se¢imi agrinin siddetie gore basamak prensi-
bi dogrultusunda yapilmalidir.



2. Analjezik seciminde agrinin nedeni ve niteligi dikkate
alinmalidir.

3. Analjezik kullaniminda 6nce agiz yolu(oral alim) tercih

edilmelidir.

Analjezik dozu her hasta icin ayr1 degerlendirilmelidir.

Analjezikler belli araliklar ile agr1 baglamadan verilmelidir.

Yan etki profilaksisi ve tedavisi yapilmalidir.

Hasta ve yakinlarinin gereksiz korkulari giderilmelidir.

Adjuvan ila¢ kullanimi 6nerilmektedir.

PNk

Maliyet

Analjezikler uzun siire, degisik dozlarda, degisik hasta-
liklarda diger ilaglara gore gorece daha sik kullanilan ilag
gruplaridir. Analjeziklerin jenerik cesitlili=gindeki genis yel-
paze birim maliyetleri i¢in de gegerlidir. Bu nedenle anal-
jezik se¢imi yapan hekimin bu ilaglarmn fiyatlart hakkinda
fikir sahibi olmas1 AIK il-keleri agisindan 6nemlidir. Ote
yandan analjezik kullanimi sirasinda kargila—silan karsit et-
kilerin fazlaligi ve buna bagh tedavi maliyetleri de goz oniin-
de tutuldugunda analjezik kullaniminda maliyet unsuru cok
daha 6nemli hale gelmektedir (27).

Sonug

Analjezikler diinyada en ¢ok ve sik kullanilan ilag tiir-
lerindendir. Ayn1 zamanda en ¢ok kotiiye kullanimi olan ilag-
lardir. Bircok iilkede “tezgah {istii olarak nitelendirilerek
(Over the counter: OTC) “regetesiz de satildig1 i¢in yaygin
olarak yanlis ve kdtiiye kullanimi goriildiigiinden dolay1 akil-
c1 analjezik kullaniminin ayr1 bir 5nemi bulunmaktadir. Anal-
jezikler, recetesiz satilsalar bile ¢ok ciddi yan etkileri ola-
bilmektedir. Akilci analjezik kullanimi, bu nedenle halk sag-
ligin1 ve toplumun ¢ikarini gozetir. Bu nedenle de, saghk sek-
toriinde birinci basamaktaki aile hekimlerinin bu konuda du-
yarlt olmast, akiler analjezik kullaniminda en 6nemli fak-
torii olusturmaktadir. Ayrica bunun yaninda, hastalarin
ilaclarimi temin ettikleri eczacilarin konuya yaklagimi da
onemli bir bilesendir. Sonug olarak akilci ilag kullanimi hem
toplumun sagligini hem de ilke biitgesini ilgilendiren, bas-
ta birinci basamak hekimleri olmak iizere bircok tiim top-
lumun bilingli ve duyarli bir sekilde dikkat gdstermesi ge-
reken bir konudur.
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