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9" Viicudun belirli bir bolgesinden kaynaklanan doku
harabiyetine bagli olan ya da olmayan, kisinin
gecmisteki deneyimleri ile 1lgili, hos olmayan

emosyonel bir duyum  §9

|ASP-International Association for the Study of Pain



Agri
»Endiistriyel toplumlarda populasyonun % 18.9’ u agr ile yasiyor.
=% 30’u agr1 nedeni ile ¢alisamiyor, yasam kaliteleri diistiyor.
»Her yasta agr1 var. Oran artan yasla giderek artiyor.
2000 60 yas usti 600 milyon
2025 1.2 billion

2050 2 bilion
* Yaslhlarda agr1 % 45-80

%70 inde herhangi bir evrede agr1 var.
Hastane dis1 ted. %42 yetersiz agr1 kontrolii

Kanser Hastalarinin Hastanede ted alanlarin % 90’ 1 yetersiz ted
Dogu onkoloji grubundan 897 hekim %76
hasta agr1 kotu degerlendiriliyor.



AKUT AGRI M0 KRONIK AGRI




Akut agri
1-Degerlendirme ve regete
yazma daha az zaman alir
2-Agr1 yararh bir sinyaldir
3-Anksiyete ile birliktedir
4-Kisa siire ila¢c kullanmihir
5-Bireysel bir sorundur
6-Ilactan tedavi basarisi
beklenir
7-11ac ile hedefe ulasilir

Kronik agri
1-Daha cok zaman alir
2-Davranis ve yasam
seklini etkiler
3-Panik ve korku vardir
4-Uzun siire ila¢c kullanimi
gerekir
5-Baskalarimi da etkiler
6-Ilacla tedavi basarisi
daha azdir



= Acil servislere basvuran
hastalarin yarisindan
fazlasinda agri sikayeti mevcut



TURKIYE

% 277




“Bu benim hayatimda
cektigim en zor fotografti,
fotograftaki 4 yasindaki kendi

kizim."

Andy Whelan; Bir fotograf sanatgisi
Kizi Jessica’'nin fotograflarinin “Néroblastomaya karsi bir SAVAS” basligi ile

paylasiyor. “
y "
) o

"Bir fotograf sanatgisi olarak durumun hakikatini ve gercekligini yakalamak ¢ok énemi.

Hayatin nesesini yakalarken, gérdiigimdiz iskenceyi kenara atmak kolaylagiyor.”







Degerlendirme OYKU ile baslar

Agrl = Neonataller, Infantlar
* Cok boyutlu = Kognitif olarak yetersiz
= Sy bj aktif yetiskinler
= Bilingsiz kritik hastalar
l,, = Son donem hastalari
Kisisel Rapor-Oz Bildirim
ALTIN STANDART ‘

4

Agri sikayetine inanilir Evet- Hayir

Bakim veren yardimi
Davranis arastirmalari
Davranis skalalari



Nasil bir agri ? “Agri Sozciik Listesi (Agri dili)”

Agrinin Niteligi ? Q

Corpimtn gibi 2. Ziphyorgibi 3. |gne gibi 4.  Keskin 5 Cimdikgibi ® Buwwetle 7 5icak
Titreyici Simgek gibi Delinirgibi Kesici Baskic Ftl'.lll:!ﬂ:' FE'.EH! Yakic
MHabiz gibi Fokwari Oryulur gibi Wirtihrgibi Kemirici ﬁrLllJ %Ell' Hasglamiyor
Zonklayc Delici Kramp tarzi gibi [ibi
Wuruecuw Batici Ezici Daglanyor
Wumruk gibs ibi
Kanncalanma 2. Kint 12. Hassas 11. YWorucu 12. Hastaedici 13 Orkitici 14. Cezalandire
pibi Eiti Gergin Tiiketici Mefes kesici Korkutucu Bitap dilsiiriicii
Kasimndiran Sazlayie Torpileniyor Oehgetyaratam Dayanilmaz
Can yakiec Agn seklinds gibi siddetli
An sokuyor Apirhik war gibi Pargalara Clduriaci
gibi ayrihiyor gibi
15. Perisan edici 15, Usandinc 17, YWayilam 18, Bastinc 12, Serinm 20, Sirekli
Korlestirici Rahat vermeyen Dagilan Uyusmus Soguk Mide bulandirc
Mahfeden lge igleyen Zerilir gibi Ohovmdwirucu piddetli biristirap
Yopgun Delen Eziliyorgibi Korkumng
Katlamilimaz Cokfazla | skence gibi
- NOSISEPTIP AGRI? e e
Sensoryal sézciikler NOROPATIK ACRI? Affektif sozciikler
Sizhyor igne batar gibi ‘ Rahatsiz ediyor Dehsete diglyorum
Zonkluyor Karincalaniyor Huzursuz oluyorum  Dayaniimaz bir sey
Bicak sokuluyor gibi  Yaniyor gibi Sinirimi bozuyor Endige duyuyorum
Deliyorlar gibi Donmus gibi Beni korkutuyor Moralimi bozuyor

Simsek cakar gibi Kint bir agri
Kesiliyor gibi



Mikst
Agri

Noropatik Nosiseptif
AgrI Agri




NOSISEPTIF AGRI? NOROPATIK AGRI?

' DOKU HASARI veya dokuya zarar veren [ Somatosensoriyel SINIR SISTEMININ BIR

uyaranlarin olusturdugu , nosiseptor LEZYONU veya hastaligindan
aktivasyonu ve enflamatuvar bir cevap kaynaklanir
Genellikle yaralanma iyilestikten sonra Daha siddetli agri semptomlariile
Diizelen, adaptif, kisa 6miirlii bir yanittir. iliskilidir ve kroniklesme ....
sicak bir plakaya dokunmak, Postherpetik nevralji, radikiilopati,
ayak bilegimizin burkulmasi, trigeminal nevralji, diyabetik néropatiye

mekanik bel agrisi, postoperatif agri




* Genellikle iyi lokalize
edilir

e Sizlama, bicak saplanir

tarzda,

e Zonklayici ve bazen oyucu

* Pozisyon ve hareketle
artar.

Ornek: *Kirik,

* Kemik metaztazi
* Artrit

Christo ve Mazloomdoost 2008

NOSISEPTIF AGRI
Somatik Agri Visseral Agri

* Lokalize edilemez, yaygin ve genis
bir alanda

* Bulanti, kusma, terleme ve periferal
vazospazm

Obstriiksiyona bagli kemirici veya
kramp seklinde,

* Organ kapsiiliinii ve mezenteri
etkilemisse keskin ve zonklayici
Ornek: Pankreatid, Safra kesesi hast

Payne 2000



Noropatik Agri

Somatosensoryal sistemi etkileyen bir hastalik veya lezyon sonucu ortaya ¢ikan

agri

Tredee RD. E J Pain,2007

Yanici, vurucu, igne batar gibi, elektrik carpar gibi veya hissizlik

Periferik:
Metabolik bozukluklar

(DM, tiremi,amiloidoz...)

Enfeksiyoz

(HIV, postherpetik nevralji)
Beslenme bozukluklari

(B vit, Tiamin eks...)

Toksinler

(Vinkristin, arsenik,talyum,civa...)
Malignensiler

(Multible myelom,Paraneoplastik lenf..)
Kalitsal

Enflamatuar
(Guillain- Barre)
Idiyopatik

(Fibro'{ln);alji, tuzak noropatileri,idiopatik trigeminal

Santral:

Inme sonras1 NA.
Siringomiyeli

Spinal kord yaralanmasi
Multible skleroz

Mikst Tip:

Radikiiler Agri
Post-mastektomi agrisi
Post-torakotomi agrisi
Fantom agrisi

Kompleks bolgesel agri s.

Christo ve Mazloomdoost 2008



Nasil bir acirt ? Hastalarin sozel tanimlayicilari
asil bir agri :

“AGri Sézciik Listesi (Agri dili)”

= =

. . o .e . v iy
NOSISEPTIF AGRI NOROPATIK AGRI [
keskin zonklayan karincalanma yanici 2»
m

. elektrik-sok benzeri = @&«
sizlayici delici -
agrili soguk hissi
oyulur gibi bastirici

kasinma




AQn siddetinin élgtlebilmesi igin Yuz skalalan (4-5 yas)
Iskambil figleri (5 yasin alti)

gel|$t|r||m|$ Olgekler Kelime veya grafik bazli degerlendirmeler (6-7 yas)
Renkli analog skalalar (5 yas Gzeri)
Vizliel anolog skala (5 yas Uzeri) T S 8
o . o Agri termomertesi (5 yas iizeri . e
E Kisisel ifadeye dayali agn 6lcumle
Ses tonu

L. o vy YUz ifadesi

B Davranis bigcimine dayali agr olgUmler—"""t——s vicut hareketieri
Cekme refleksi
Aglama

B Biyolojik parametrelere dayali agri

Alcumler Tasikardi

Hipertansiyon

| Perierik O2 saturasyonunda diisme

Solgunluk, kizarma, palmar terleme degisiklikleri

Kortikosteroidler _
T Insijlin\l'

E Kombine skalalar

Katekolaminler
Glukagon
Growth hormon

EQer elde edilebiliyorsa kisisel ifade en iyi 6lgim metodudur

Bebekler
KUcUk cocuklar
Kognitif ve fiziksel yetersizlie sahip bireyler




Fizik Muayene

Ucuz
Noninvaziv

Z.aman kazandiran

Multidisipliner Yaklasim

Kas iskelet sistem muayenesi

Norolojik muayenesi.

Akc , kalp oskiiltasyonu

Fizyolojik ol¢ciimler

Psikiyatrik
Endokrin
Kardiyovaskuler
Pulmoner
Gastrointestinal
Norolojik
Genitoliriner

Romatolojik parametreler
sorgulanir.

Laboratuar Tetkikleri

Radyoloji




9 :
Agri Tedavisinde Temel Ilkeler

eOptimal agri kontrolii ,
e Minimal yan etki ,
efizyolojik ve psikolojik iyilik ,

eyasam kalitesini yiikseltmek

£ V WOI'Id Health

o2 Organization




Agr1 Tedavisinde Temel Ilkeler

Farmakolojik Yaklasim

\ Anestezik yaklagimlar,
* Optimal agri Kontrolii A
v'Agr1 nedeni ile giinliik aktivitenin Girisimsel teknikler
etkilenmesinin onlenmesi,
v'Dinlenme halinde agr1 hissedilmesinin Non- Farmakoloj ik Tedavi Y aklasimlari
onlenmesi

v'Agrisiz uyku siiresinin uzatilmasi

* Minimal yan etki
 Fizyolojik ve psikolojik

> Rehabilatif Yaklasimlar

Psikolojik girigimler

|y|||k Norostimulasyon Teknikleri TENS
* Yasam kalitesini Altermatifvaklacim]
.. ternat
_ yiikseltmek /) ST YRR

Yasam sitili degisiklikleri

Cerrahi



IDEAL ANALJEZIK?
v'Oral yoldan kullamildiginda etkili olabilmesi

v'Yeterli analjezik etkiye sahip olmasi

e

A
£, 5 £
2 5 R
i3 :
N 2
Cotrys
,
!

v'Yiiksek merkezlerde spesifik etki gostermesi

v’ Antidotunun bulunmasi




77 World Health OO
gy, Organization

* Dogru Analjezik, Dogru kullanim

 Hedefe ulasmak icin ANALJEZIKLER,

* Analjezik kullanim ilkeleri
dogrultusunda kullanilmalidir.




Anajezik Kullanim Ilkeleri

En glicli analjezik etki yaratacak,

uygun analjezik

En uygun dozun

En kolay uygulama yolu ile verilmesi

En az yan etkiye neden olan

Yakin Takip ile




Analjezik kullanimi

Tedavi segenegi agrinin siddetine, tipine, nedenine gore degisir.

Agrimin siddeti, analjezik gereksiniminin derecesint;

- Hafif - —
- Orta Nonopioid analjezikler

_ Siddetli Opioid analjezikler

Tipi ve nedeni ise adjuvan ilaglarin belirlenmesini saglar.

Adjuvan analjezikler

Bu ii¢ grup ilag tek basina ya da kombine edilerek DSO’niin
onerdigi sekilde kullanilmaktadir.




DSO basamak tedavisi

3 Orta ve giddetli

agri

Hafif ve orta Morphin
1 siddet agn Metadon
Hidromorfon

Tramadol Fentanyl

Asetaminofen ;
ASA, NSAIDs, COX2s Kodein Oksikodon

Biitlin basamaklarda non-opioid analjezikler eklenebilir.?? WHO, 1998



World Health Artan agrida basamak tedavisi etkindir.
Organization

Ill: Orta-Siddetli Agr Giiglii opioid
+ Nonopioid

+ Adjuvan

Zayif opioid

+ Nonopioid + Adjuvan

Il: Hafif-Orta Agn

Nonopioid
+ Adjuvan

I: Hafif Agr

Foley KM. Appraising the who analgesic ladder on its 20th anniversary (www.
whocancerpain) 2006; 19:1



Girisimsel teknikler farmakoterapiye alternatif veya

yardimci olarak butlin basamaklarda dtsunulebilir.
Eisenberg E. “Time to Modify the WHO Analgesic Ladder?”  IASP, 2005

-
-
\)" P\G\?\\ - - 4.Basamak
-
P
P o 3 Basamak | Sinir bloklan
,,.// ' Santral bloklar
& R
5 Basamak Guclu opioid
/ﬂ
. .
1.Basamak Zayt opioid - a 200
N o - 0 2@
on- opioid _ - ol
= 3\'(\

_ - Oe\l



Analjezik merdiven sistemi

Kanser agris |:> Kanser disi kronik agri -

L4<<V\
t‘((é/

L

10
H Giiclii opioid
—_— . GUGLU OP10ID + Nonopioid + Adjuvan
eth :

- > Now-0pioio

; + ADJUVAN
Orta ZAYIF OPIOID Zayif opioid

e NON-O:PIOID ‘ + Nonopioid + Adjuvan
Hafif f * ADJUVAN

o+  NoN-OPioiD Nonopioid

Foley KM. Appraising the who analgesic ladder on its
20t anniversary (www. whocancerpain) 2006; 19:1

Artan agrida basamak tedavisi etkindir. :{ ‘{

-

Kanser agrisinda kullanilmak tizere tasarlanan WHO analjezik merdivenin
kronik agrinin yonetimine uygun olmayan sekilde benimsenmesi ??




v

v

v

ANERN

* Yasam kalitesi ve fiziksel aktivite artig

Opioidlerin kronik agrida giivenli oldugunun diisiiniilmesi

Opioidlerle tedavi edilen medikal hastalarda bagimliligin nadir oldugu goriisti
Opioidlerle agr1 tedavisinde bir iist limitin olmamasi
Agr1 i¢in hasta ne diyorsa agr1 odur inanci

Agn 5. vital bulgudur-siki takip edilmelidir

Agri tedavisi insan hakkidir. Davalarin kazanilmasi
Yeni opioid analjeziklerin piyasaya siiriilmesi

[lac firmalarinin destekleri
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Efficacy of prescribed opioids for acute pain after being
discharged from the emergency department: A systematic
review and meta-analysis
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e 2019-2020 yillarinda ABD de Acil Servislerden taburcu edilen
hastalarin % 8.1 i ne opioid receteleniyor.



Amerikada opioid recetelenmesi 3 kat artiyor HNMNW

KNOW Y 7 B 015 SUART 2
KNOW YOUR SOURGE? BE D95 SHA

B|B]
NE .

l )id Use
Haberler ] ) AnEAg]encan
Dinya Uyusturucu Kullanimi ve Sa PIEEmIc
Kacakciligi lle Micadele Glinia: BM'den a

'opioid kuresel salgina donustu' uyarisi



Fhe WNWEW EMNGLAND JTOUREMNAL of MEDICINE

EEVIEW ARTICLE

Misconce

Dan L. Longo, M. D Fditor

Opilo

MNMora J

Kronik ag
ele aldi. K
olduklar
olduklarin
ve yanlis §

v" Eyalet bazinda pek ¢ok 6nlemler alintyor
v" Regeteler monitorize ediliyor

v" Opioidlerin kisa siire i¢in yazilmasi ve
v" Sika takip saglaniliyor

v" Doktorlar uyarilyor

legles

181 sorunu
mler

lilen 1lacglar
lendirildigi

Salgin , asiri

doz asimi1 ve oliimle sonu¢landigi vurgulandi.

Kotiiye kullanilan ve saptirilan opioidlerin ana kaynag1 olarak
hekimler gosteriliyordu.

2016



Receteleri en cok kimler yazmis

* Famaly Practice L 21,399,486
B e L
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.
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Source: https://www.cms.gov/Research-Statistics-Data-and-Systems/Statistics-Trends-and-Reports/Medicare-Provider-Charge-Data/
Part-D-Prescriber.html
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Commentary: The Opioid Overdose Epidemic:
Evidence-Based Interventions

Peter Barglow, MD ('

"Former Professor of Psychiatry, Northwestern Medical School, Chicago. lllinois
“Former Professor in Residence and Chief of Addiction Medicine, UC Davis Medical School, Sacramento, California

* Kisi basina recete 1999 ve 2011 arasinda li¢ kat artmustar.
2012-2018 doneminde regetelenme azalirken, ulusal opioid
asir1 doz oliimleri 1se artmustar.

» Bircok opioid oliimleri agr1 receteleri ile ilgisizdir. Madde
yanlis kullanimi-bagimlilik , diger siddetli psikopatolojiler,
yanlislikla asir1 doz veya intihardan kaynaklanir,
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Raoul Daoust MD, MScl%2® | Jean Paquet PhD! | Martin Marquis MSc! |

David Williamson PhD>* | Guillaume Fontaine PhD, RN>° | Jean-Marc Chauny MD, MScl22 |
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uing increase in -
decline in methadone deaths, and an explosive increase in the rates of deaths involving other
opicids, specifically heroin and illicit synthetic fentanyl. Contrary to scientific evidence of efficacy

and negative recommendations, a significant proportion GOF physicians and patiernis a2 ve) Deleve
that opioids reduce pain and a smaller proportion (57 %) report better quality of life. In preparation
of the current auidelines. we have focused on the means to reduce The abuse and diversion of

60 dakikada agri siddetini opioid kadar etkin dustren bir tedavi yoktur. Sin BLAM J Ther 2019

Objectives: To provide guidance for the prescription of opicids for the management of chronic
non-cancer pain, to develop a consistent philosophy among the many diverse groups with an
interest in opioid use as to how appropriately prescribe opioids, to improve the treatment of
chronic non-cancer pain and to reduce the likelinood of drug abuse and diversion. These guidelines
are intended to provide a systematic and standardized approach to this complex and difficult arena
of practice, while recognizing that every clinical situation is unigque.




PERSEPSIYON

Multimodal Analjezi Yaklasimi

SSRI, SSNI, ad agonist, TCA

I
rd
KR lomh. TSA

| —
MODULASYON
TSA, SSRJ, SSN1

Analjezik etki, opioid kullanimindan kaginmayi ve yan etki riskini azaltmak igin i o s
v Farkli reseptor ve agri iletim yolaklarini hedef alan farmakolojik ajanlarin ‘ |

v' Farkl tekniklerin (periferik/santral bloklar),kombine edilerek
kullanilmasidir.

TRANSMISYON

L4, Opioidler

| TRANSDUESIYON
Q J ASA NSAALLA Aatikonvilzanisr, Parssetamol

Parasetamol NSAID’ ler Opioidler Adjuvanlar

Medikal Tedavi Agrinin Siddetinden Ote Mekanizmasina Uygun Dizayn Edilmelidir




Nonopioid Analjezikler

ANTIi-INFLAMATUARLAR

N\

SELEKTIF
COX-2 INHIBITORU

ANILIN
TUREVI

FENAZON
TUREVI

(NSAII) (KOKSIB) Parasetamol Metamizol

0 ilk 3 basamakta da kullanilabilirler.

0 Builaglarin “tavan etkisi” vardir.

O Tolerans, fizik veya psikolojik bagimlilik gértlmez.

0 Birlikte kullanim opioidin daha dusuk doz kullanilmasini saglar.

‘ Tek Baslarina ve/veya Multimodal Analjezi Yaklasimi



& Analjezik seciminde dikkate alinmalidir,

Agrinin nedeni ve mekanizmasi kullanilacak ilaglarin
belirlenmesinde onemli rol oynar.

AGRI

iINFLAMASYON - JR Eovs |
B ~ ANTIDPRESANLAR,
1 NSAl llaglar ANTIKONVULZANLAR,

ADJUVANLAR

KEMIK METASTAZI ATES
NSAI llaglar METAMIZOL PARASETAMOL,

METAMIZOL.




Kontrendikasyon yok ise!!!  NSAI llac basla

Hafif Agri Orta Siddette Agri
NSAI Ilaclar/Parasetamol NSAIll+ Parasetamol

[ [ (V) @ — :
Orta- Siddetli Agri 'E'JJ'@’W. o
NSAIli+ Zayif Opioid+ Parasetamol Siddetli Agri
Parasetamol+Zayif Opioid+NSAIi NSAll+Parasetamol+Opioid




PARASETAMOL

Krc hast ve alkolizmde artmis
risk

 TRPV1 res blokaji

e Periferik ve SantralCOX inh,

* Inen Seratonin yolaklari

* Endokannaboid sistem

* L Arginin ve Nitrik oksit yollari

(> Selektif COX3 inh

Yiiksek dozda hepatotoksisite, @ Diéer non OpiOidlere gbre daha

az yan etki

& Antienflamatuar etki yok

G Maksimum doz

@Alkolizmde minumum guvenli
doz belli degildir.

— Gastrik erezyon ,Kanama
& Trombosit fonk etkisi yok

> Urik asit atilimini etkilemez



METAMIZOL

Agraniilositoz
1/1 000 000

Hipotansiyon
METAMIZOL
Hizli IV/IM enj. @/ COX 3 inh.

~ @ Analjezik,

(~ Antipiretik

& Spazmolitik

@ Max doz 4 gr/giin



NSAI ILACLAR: QO®

] Antiinflamatuvar dozdan daha dusik dozda
ANALJEZIK Hem periferik hem santral PG tretimini baskilar,
Periferik agri reseptorlerinin bradikinin, NO ,
histamin gibi mediyatorlere duyarhligini azaltir

ANTIENFLAMATUAR Rom.atcolojik ha.sta!a.rd"a kla!si.k N?Ai.i'lar!n ve
spesifik COX-2 inhibitorlerinin birbirleriyle
karsilastinimasinda benzer etkinlik

PG E2'nin anterior hipotalamusun preoptik
bolgesindeki termoregulatuvar merkezi aktive

(;3 39'C
/ﬁ ANTIPIRETIK

edecek noronal sinyaller olusturdugu ileri
surulmekte, Vazodilatasyon




NSAI llaclar (Avantajlarn)

QO RQERRQREQQAQ

Periferik dizeyde agri iletimini durdururlar.
Inflamatuar yaniti azaltirlar.

Bagimlilik yapmazlar.

Solunum depresyonu yapmazlar.

Baska grup analjeziklere sinerjik etki yaparlar.
Yogun sedasyon yapmazlar.

Uyku paternini bozmazlar.

Psikolojik aktiviteyi baskilamazlar.

Gastrik motiliteyi azaltmazlar.

Uriner retansiyon yapmazlar.






NSAID Kullanimi...

Inflamatuar/inflamatuar Komponent iceriyorsa !!!

Kanser Agrisi inflamatuar Romatizmal ' ge\.‘\‘\e
(inflamatuar Komponent) Hast. o®

Dejeneratif Hast.
5 ek e * Romatoid artrit

. i i l NSAID
. RT sonrasi Yanik Ankilozan spondilit.

e Sistemik Lupus (SLE) bl

e Mukozal Ulser

* Gut Hastalg
* Yeni Kompresyon Kirigi S EStata!

* (Osteoartrit

Parasetamol & Opioidler ‘

Agrinin inflamatuar komponenti lizerine etkili olamamakta



NSAi iLACLARIN KULLANIMI: QIO0IO

BAS AGRISI

>

"!;;wg MENSTUREL AGRILAR

Akut ve kronik agri durumlari




ROMATIZMAL HASTALIKLAR
KAS iSKELET SISTEMi AGRILARI

NSAI
laclar



2017

@J%\ Journal of Physiotherapy -

Volume 63, Issue 2, April 2017, Page 120

Appraisal

Clinical Practice Guideline
Low back pain and sciatica in over 16s:
assessment and management NICE Guideline

[NG59]

2018

Clinical practice guidelines for the management
of non-specific low back pain in primary care:
an updated overview

Crystian B. Oliveira, Chris G. Maher, Rafael Z. Pinto, Adrian C. Traeger, Chung-Wei Christine Lin, Jean-
Erancois Chenot, Maurits van Tulder & Bart W. Koes

European Spine Journal 27, 2791-2803(2018) | Cite this article

Ik tercih Analjezik !!!

Parasetamol ? NSAID ?

.

Klavuzlarin gézden gecirilmesi Oneriliyor !!!




2019; Varassi G ve Ark.'lar

Enflamatuar Agrinin Etkili ve Giivenli Tedavisine Qogru:
Delphi Rehberliginde Uzman Konsensusu NSAID;

v' Inflamatuar agri yonetiminde énemli
. - bir secenektir
aperts ADVANCES IN |HERAPY
Parasetamol;
Adv Ther. 2019; 36(10): 2618-2637. PMCID: PMC6822819 \/ Kllnlk kuIIanlml sorgulanmall
Published online 2019 Aug 16. doi: 10.1007/512325-019-01053-x PMID: 31485978
Towards an Effective and Safe Treatment of Inflammatory Pain: A v Kilavuzlardaki oneriler
Delphi-Guided Expert Consensus
Giustino Varrassi, ¥ 2 Eli Alon,3 Michela Bagnasco."'@ui Lanata * Victor I‘\-1a\,fo|'a|-F€ojm.5Antonella Paladini 8 ye n ide n dEée rI e n d i ri I m e Ii
Joseph V. Perqolizzi,” Serge Perrot 8 Carmelo Scarp_igm,g and Thomas Tolle'? L




Kombinasyon Tedavisi ‘

Monoterapiye yanit alinamadiginda
Analjeziyi Gliclendiren Degerli bir alternatiftir

Tramadol + Deksketoprofen ....... Tiikiyede YOK

P

Etkili Bir | * Tramadol + Parasetamol (37,5 mg/325mg)

NSAID | inflamatuar Agrida yetersiz

Daha Etkili
- Kodein Fosfat + Parasetamol (30 mg/300 mg)

Analjezi |
\ | inflamatuar Agrida yetersiz

Kodein Fosfat + ibuprofen (12.8 mg/200mg)

icerik Agr1 yonetimi igin diistik
Kodein Fosfat + Naproksen (30 mg/300 mg)




NSAi ILACLAR-KANSER AGRISI

Kanser agrisinda NSAI ilaglarin birbirlerine
ustinligi olmadigi belirtilmektedir.

Kanser agrisinda NSAI ilaglar ile opioidlerin
karsilastinldigi 10 c¢alismanin 4 (inde NSAi
ilaclarin daha etkili oldugu, ikisinde aralarinda
belirgin  etkinin olmadigi, doérdinde ise
opioidlerin daha etkili oldugu fakat opioidlerle
yan etkilerin daha fazla oldugu belirtilmektedir.

DSO basamak tedavisinde 3. basamakta opioid
yanina NSAIi larin eklenmesinin faydali oldugu
vurgulanmaktadir




NSAIl’lar opioid titketimini azaltir.

0
Ketoprofen%34—-66 0
Ketorolak %9—-66
18!

Lornoksikam %36—54

: Flurbiprofen %50

Deksketoprofen %36-50

‘m\ lbuprofen %22-46

Diklofenak %17-50 @(ﬁ




EN YAYGIN KULLANIM YASLI POPULASYONDA

OO

70%

Haftada en az 1 kez

34%

Herglun



NSAID Kullanimi...

ileri Yasta

Anatomik-Fizyolojik Degisiklikler
Organ Rezervlerinde Diisme

Farmakokinetik ve dinamik Degis.. Bir ya da Fazla Komorbiditeleri var
Total viicut suyu
Kas kitlesinde 65 Yas Ustii; % 50 mevcut Muhtemel Polifarmasi mevcut
Plazma proteinleri % 30; Birden fazla
Kardiyak debi

ilag-ilag Etkilesimleri YUKSEK
Metabolizmada 85 Yas iistli; % 50;Uc¢den fazla ilag-Hasta Etkilesimleri YUKSEK
Eliminasyonda



Ayri Bir Hassasiyet Ve Ozenle Korumamiz Gerekli !!!

Yan Etkiler f

Temel Kaygi: GUVENLIK !!!




Kisiye Ozel Kapsamli Degerlendirme !!!

Yan Etkiler f

NSAID’lerin 6ne ¢ikan <
Ozellikleri ? YE?

Tedavi kisisellestirilmelidir

‘| Hastanin Genel Saghgi
1 Komorbid Durumu ?

Agrinin

Nedeni ?




AGRININ FARMAKOLOJIK TEDAVISINDE EN ONEMLI

OO

SINIRLAYICI FAKTOR iLAC YAN ETKILERi DiR. iors m—

Mefenamic acid —
Etodolac _
Salicylic acid I
Salsalate IEEE———
Sulindac m—
Nabumetone _
Ketorolac
Piroxicam -_
Naproxen B
A_ Ibuprofen
;— Indomethacin
__ Tolmetin
[N Oxaprosin
:_ Aspirin
—— Fenoprofen
S K ctoprofen
ﬂ_. Flurbiprofen

-15 ¢ -1 -05 o) 0.5 1 , 18
Relatively more COX-2 selectivity Relatively more COX-1 selectivity

& NSAi ilaclarin yan etkilerinden

blylk oranda secicilikleri
. sorumludur.



NSAID » Efektifler.....Ancak; Etki / Yan Etki / Giivenlik Profilleri Farkh !!!

COX-2 Selektivite Derecesi COX-

Risk Profili

Kardiyovaskuler Riskler Gastrointestinal Riskler  +

inme Ulser
Tromboz Kanama
Mi Perforasyon

Konj Kalp Yet

Kesme Nedeni
Bulanti ,kusma
Dispepsi

Kesme Nedeni
HT
Odem

Renal Riskler

Sod Retans | | Hiperkalemi Lt\ Boéb Hasari
Odem RTA iskemik
HT Hiponatremi| Prerenal
KKY

Hematolojik Riskler +  Diger

Trombositopeni Aller;ji

Kanama




NSAIi & Kardivovaskiiler etkiler

NSAIiler Ml ve SV olaylarda artisa neden olur
Yiiksek selektifli COX-2 inhibitorlerinde burisk daha yiiksektir

Abraham NS, Aliment Pharmacol Ther 2007

[ Koroner ve sistemik vazokonstriiksivon yaparlar.

. vl e Lumiracoksib 210
' Mvokardioksijen tiketimini artirirlar. “Etoricoksib 106
Rofekoksib 35
Valdekoksib 30
- et T Celekoksib 7.6
' Suve sodyum retansivonuda konjestif kalp yetersizligini agirlastirir. Diklofenak 3
Etodolak 2,4
Meloksikam 2
d Kanbasinci 5-10 mm Hg artabilir Ibuprofen 0.6
Naproksen 0.3
Ketoprofen 0.02
- o . peve Aspirin 0.01
d Antihipertansiflerin etkinliginde azalma olur Ketorolak 0.002

Hers VH, Curr Med Res Opin 2005

Yash hastalarda bu etkiler daha belirgindir.




NSAID Kullanimi...

 Tum NSAID'ler, kardiyovaskiiler olay riskini artirma potansiyeline sahip

KVC Risk [{ | ?
[ ]

* Naproksen; kardiyovaskiiler olaylarinin daha diisiik olmasindan dolayi
yiiksek kardiyovaskiiler riski olan hastalarda bir NSAID gerekli ise tercih edilen ajan olabilir

* Naproksen ile iliskili kardiyovaskiiler /trombovaskiiler olaylarin daha diisiik riski
trombosit COX-1 aktivitesini>% 95 oraninda siirekli baskilamasi ile ilskili olabilir




[ NSAIi & Renal etkiler

o
} — L

Sodyum retansiyonu : : Akut renal
o Hiperkalemi .

» Periferik ddem yetmezlik

» T Kan Basinc

o T Kilo

Nefrotik sendrom
Interstitial nefrit

O Aterosklorotik hastaligi olanlar ve ayni zamanda
didretik kullananlar,

U Renal yetersizligi olanlar,
U 60yasin Gzerindekiler,

U Renal hipoperfiizyon durumundakiler (sodyum
deplesyonu, ditiretik kullanimi, hipotansiyon),

O Hepatik siroz,
U Konjestif kalp yetersizligi,
O Nefrotik sendromu olanlar

NEFROTOKSIK ETKILERE ACIKTIR




NSAID Kullanimi...

KBH olan popiilasyonda agri yonetiminin zorluklar ¢ok fazla

Renal Risk [ | ?
[ )

* Renal toksik etkiler cogu zaman kiimulatif doza baghdir

* Muhtemelen bireyin komorbiditeleri veya eszamanli kullandigi ilacglar gibi
altta yatan risk faktorlerince tetiklenir

* Non-Farmakolojik ve Non-opioid analjeziklerin

e\ .
o agri yonetimi icin birinci basamak yaklasimlar olmasi dnerilmektedir.

<o “qa\l

4 )

KBH olan hastalarda kronik opioid kullanimi,

e - Dikkatli izleme ve doz ayarlamasi ile

mentalicuimericecisiklix dusmeskinikinastaneyeyatis opioid kullaniminin en aza indirilmesi dneriliyor

ve O6lum riskinin artmasiyla iliskilendirilmistir.

- /




NSAID Kullanimi...

AJ KD Agustos 2020

Original Investigation

Association of Opioids and Nonsteroidal ®
Anti-inflammatory Drugs With Qutcomes in £
CKD: Findings From the CRIC (Chronic Renal

Insufficiency Cohort) Study

Min Zhan, Rebecca M. Doerfler, Dawei Xie, Jing Chen, Hsiang-Yu Chen, Clarissa J. Diamantiis,
Mahboob Rahman, Ana C. Ricardo, James Sondheimer, Louise Strauss, Lee-Ann Wagner, Matthew R. Weir, and
Jeffrey C. Fink, on behalf of the CRIC Study Investigators

Renal Replasman tedavisi gerektirmeyen
KBH’li hastalarda
NSAID’lere karsin opioidlerin klinik zararinin
karsilastirmali olarak Degerlendirildigi
ilk calisma....

Opioid kullanimi, NSAID'lere gore

adverse olaylar uzerine daha guclu bir iligkiye sahip !!!



NSAID Kullanimi...

Renal Risk [ | ?
[ )

Evresini ve Diger risk artirici
Komorbid durumlari kapsayan

incelikli bir yaklasim ile
NSAID'ler

KBH dikkatli bir izlem ile kullanilabilir..

AJKD

MNarrative Review

NSAIDs in CKD: Are They Safe?
Megan Baker and Mark A. Perazella

The management of pain in patients with chronic kidney disease (CKD) is challenging for many rea-
sons. These patients have increased susceptibility to adverse drug effects due to altered drug
metabolism and excretion, and there are limited safety data for use in this population despite a high
pain burden. Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) have long been regarded as dangerous

Compiete author and anticle
information prowided before
references.

Am J Kidney Dis.

Sl e e e e s

Stage 1-2 Stage 3 Stage 4 Stage 5 CKD,
Nephrotoxicity* CKD CKD CKD No KRT
Low risk, similar to At least moderately A
Low rizk, sirmilar to non-elderly general | increased risk H!gh risk compared
t A ; with general
AKI general population”. pnpulannn_. mildly compared with _ population
increased in elderly. | general population. -
Risk posed by concurrent RAASI and/or diuretic use greater than in general population.
. . ) L Moderately increased | High risk compared
Hyperkalemia = nsr;, S"mllhi :noT L::errlasrl zlmu'&r {:ﬁ, risk compared with with general
g - (g pop " | general population. population.
Low rigk, similar to Low risk, similar to Rigk may be elevated | Risk may be elevated
Hvoonatremia general population’. | general population”. | compared with compared with
yp Risk may be Rizk may be general population, general population,
increased with DM. | increased with DM. | but data lacking. but data lacking.
Increased risk due to | High rigk due to risk
Hyvpervolemia Risk similar to Risk similar to rizk for Ma® and water | for Ma+ and water
yp general population’. | general population”. | retention and reduced | retention and
GFR. reduced GFR.
— '”?ﬁ"’ e Mildly ‘”“dea.f'sd Mk | inereased risk due to | High risk due to risk
\ ;Tmal population ggrrceprglrepumlamn risk for precipitating for predipitating
Hypertension h i on level of based on level of :?m?lcmla and I;;rz:r'r:‘?::emla and
underlying underlying -
I rerinemia. hyporeninemia. vasoconstriction. vasoconstriction.
Progression of | Mo increased risk Mo increased risk Likely moderate Moderate to high
CKD with NSAID use'. with NSAID use’. increased risk. increased risk.

Data Strength

Recommen-
dations

with close monitoring for
y and for development of risk
factors for nephrotoxicity as in Table 3.

nephro

Consider short-term,
dose NSAID use
case

mGnitoning™™.

In patients with
underlying
hyperkalemia, should
consider NSAIDs
contraindicated.

Weak

Waould consider
NSAIDs as absolutely
contraindicated
except under
circumstances of
palliative care.




NSAIi & Gastrointestinal Etkiler

d bulanty, J gastrik mukozal irritasyon,
O kusma, U yiizevelerozyonlar,

3 dispepsi U peptik tlserin alevlenmesi
Q divare, U perforasvonve

0 konstipasyon, U kanama

U abdominal agr,

U Fiziksel-kimyasal dzellikler
O Farmakokinetik 6zellikler
U Farmakodinamik 6zellikler

-Midede kan akimini artirip Etkilerin siddeti
-Mide asit salgisini azaltarak e
- Mukoza iizerinde koruyucu etkisi as

olan PGI2 ve E2 nin sentezini Doz

inhibe etmeleridir -Kullanim siiresi

Sigara  Kafein
Alkol  Ulser hikayesi
Cinsiyet Steroid kullanim

Antikoagulan kullanimi
Helikobakter pilori

Yiiksek risk altindaki hastalarda proflaksi uygulanmalidir

GIS Olabildigince diisiik doz ve indometazin
. Gastrointestinal yan etkileri diisiik olan NSAIi
Proflaksi
ibuprofen
Risk diistk 3 Deksketoprofen
Kisa streli NSAIll
~ H2res bloker ASA
—— Diklofenak
Risk ylksek B Naproksen
Uzun siireli NSAII indomethasin
PGE1 analoau
__misoprostol
Ketoprofen
Yan etkileri tolere b piroksikam

edilemiyorsa

Yiksek risk gruplarinibelirlemek i

Proton pompa inhibitérleri

COX-2inhibitorleriile GIS komlikasyon goriilme insidansi
azalmaktadir




KONTRENDIKASYONLAR?

O 1 Gastrik mukozal irritasyon, erozyon, kanama ve

— perforasyon

02 Akut renal yetmezlik

Trombositopeni (aspirinin kardioprotektif
etkisini azaltabilirler)Platelet disfonksiyonu ve
Kanama artisi (postoperatif kullanimda ciddi risk
teskil etmedikleri varsayilmaktadir)

04 iskemik kalp hastalari,
= kalp yetmezligi ve inmeli hastalarda

Bronkospazm, anafilaksi,

Steven-Johnson sendromu, Agranilositoz

Hepatotoksisite

Gebelerde kullanilmasi 6nerilmez (fetusa kardiyak
etkileri ve doguma yakin tokolitik etkileri nedeniyle)

Koroner arter by-pass cerrahisinde
kullanimlari kontrendikedir.



ewe
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Hasta oral alabildigi zaman oral yoldan , alamadigi zaman IV (HKA) yoldan

ILACLAR KONTRENDIKASYONLAR

UYARILAR

YOLU

Uygulamasi en kolay-basit yol
Hasta kendi kendine uygular
Non-invaziv

Genellikle yiiksek dozdan ziyade diisiik doz
uygulamaya neden olur

Oral Hastane disind lanabili . . . o
as ane“ isincda tyguianabii ilacin gastrointestinal sistemden emilebilir olmasi
Siire sinir1 olmaz . .
. sarttir.avas etki baslangici olur.Doz titrasyonu
En ekonomik yol
zordur
Rektal mukozadan ilag absorbsiyonu hepatik ilk gecis
eliminasyonunun bypass edilmesini saglar
Oral yola gore daha az bulantiya neden olur .
Hizl etki baglangici, yiiksek biyoyararlanim, oral yola | Hastalar tarafindan rektal uygulama yolu tercih
Rektal gore daha hizli tepe etkiye ulagsma ve daha kisa etki edilmek istenmeyebilir

sonlanim zamani saglar Verilen ilag rektal mukozada irritasyon yapabilir
Yutma giicligii, ileus, bagirsak tikanikligi gibi
gastrointestinal motilite bozuklugu olan hastalarda oral

yola tercih edilebilir

Hizl etki baslangici Hasta disinda bir uygulayici gerekir

Uygulama alanina gore ilacin absorbsiyonu

Kendisi ilac1 uygulayamayacaklarda tercih edilebilir
Oral alamayan ve koopere olamayan hastalarda da
giivenle kullanilabilir
Plasebo etkisi ¢ok giigliidiir

degiskenlik gosterebilir
Enjeksiyon sirasinda agri, rahatsizlik ve bazen

intra-Muskiiler

kaginma hissi olur
Int oz Kateter takil 1 ki
Cok genis bir ilag uygulama spektrumuna izin verir Hravenoz aRTimiy OTmast gErehit
Damaryolundan ilacin %100 dolasima katilmasini saglar
Cok hizli bir etki baslangici ve artmis bir potens saglar

[lact uygulamak igin saglik ¢alisani gerekir
Hastanin ilag etkileri veya olasi yan etkileri

intra-Venéz acisindan yakindan takibini gerektirir

Dig 11 la daha diisiik ilag dozu ile etki
teet yotlara oranfa Cahia Cusuk tag dozu 1ie etidil Gerektiginde ek doz uygulamasi igin saglik
calisanini beklemek hastada daha fazla anksiyete

yaratir

analjezi saglamaya olanak saglar
Doz titrasyonu kolaydir

Hastanin oral aliminin agik olmasi, yutabilmesi ve

Su hastalarda uygun degildir:

Parasetamol
NSAID Kullanilan ilaca kars1 allerji Yutma giicliigii,Havayolu
- Lokal anestezik ilaglar igin obstriiksiyonu,Bulanti-kusma
Opioid uygun degildir. Aspirasyon riskini arttiran
Adjuvan biling bulanikligi veya gks
diisiikligi
Cogu ilacin rektal formu
NSAID Lokal anestezik verilemez bulunmamaktadir,
Cocuklarda onerilmemektedir.
Kanama diyatezi olan veya Postoperatif donemde sik
) antikoagiilan kullanilan kullanilan yoldur. Periferik
NSAID hastalarda uygun degildir sinir hasar1 a¢isindan
Opioid Kullanilan ilaca kars1 allerji risklidir.Uygulama alaninda
Lokal anestezik ve parasetamol | enfeksiyon, abse formasyonu,
uygulanamaz hematom gelisimi riski vardir
Yanlis ila¢ veya yanlis doz
Parasetamol Kullanilan ilaca karg1 allerji riski dogurur
NSAID Lokal anestezik uygulanamaz [lag toksisitesi agisindan
(yliksek dozlarda Kardiyotoksik risklidir.Ilaglarin
Opioid etki ve lokal anestezik sistemik | Hemodinamik ve solunumsal
Adjuvan toksisitesi nedeniyle) etkileri hizla ortaya ¢iktigi i¢in

yakin takip sart



NSAI ilaclarla tedavi planlanirken;

Qileri yas
Yiiksek doz
(QUzun siire kullanim

@ Hastalar, hasta yakinlari ve/veya bakim

verenler agri hakkinda ve kullanacaklari
ila¢c hakkinda bilgilendirilmeli ve
egitilmelidir.

(~>) Mutlaka detayli bir anamnez ve fizik

Q

Q@ Q Q ®

muayene yapilmali,

NSAIi seciminde hastanin Gi ve KV risk
faktorleri goz oniinde bulundurulmal
Yan etkiler ve ilag etkilesimleri g6z 6niine
alinmalidir.

Dehidrate kalmamasi, gelisebilecek yan
etkiler yonuinden dikkatli olmasi,
NSAii’lar _minimum etkili dozda ve kisa

siire kullanilmah

Hekiminden habersiz baska bir ilag
kullanmamasi gerektigi hastaya
anlatilmahidir.



SON CALISMALAR GI8IO

Kanserin biliylimesinin ve gelismesinin engellenmesi,

NSAiilarin antitimoral etkinliklerinin oldugu ve uzun stire kullanimlari ile kolorektal, 6zofagus, meme ve akciger kanseri

insidansinda azalma sagladiklar saptanmistir. Wang D, Gut, 2006
Apoptozisin regiilasyonu,

NSAIi larin apopitozu arttiricl etkisinin yaninda konvansiyonel tedavilere duyarlilig arttirici ve metastazi azalticl etkisi
oldugu gosterilmistir. ZlotnikA Contrib Microbiol 2006- Jana JRCellMol Life S, 2008

] Alzheimer hastaligina karsi kullanilmasi gibi yeniterapotik etkileri

Bu etkilerin mekanizmalari belirsizligini korumaktadir.COX2 inhibisyonu

ve COX2 den bagimsiz yollarin katkisi arastirilmaktadir.

Selektif COX2 inh. Kronik kullanimi ile artan kardiovaskiler risk nedeni ile

COX sisteminin kanser tedavisinde kullanimi icin daha fazla ¢alismalara ihtiyag vardir.

— o



Yetersiz

‘ Ketamin, Lidokain, Opioidler

Analjezi

Kombine ila¢ Kullanimi
Monoterapiye yanit alinamadiginda
Analjeziyi Guclendiren Degerli bir alternatiftir

Yaltrei Infiltratif, periferik bloklar multimodal
analjezinin primer komponentidir

Analjezi




Agri yonetiminde yeni paradigma

Old Way... ol ANew Way...

h 3
‘ VDIOIGS
LII:I 1CdAlNe I

Ketamine
P' A :!' ‘“.'1| all It '\‘[!' It '.\"'t D. ,"v l | j. ‘r{ ‘{vl;\v j” |

Opioid PCA ) Lidocaine

Acetaminophen Magnesium
Ketamine

Regional Anesthesia

f‘\ y .~ v. . v \
L VDI IS  Acelaminophen

NSAIDS

* Koepke E. Perioperative Medicine (2018) 7:16




NMDA RESEPTOR ANTAGONISTLERI-KETAMIN

1

.
@

\J

2
#

= Glutamat salinimi yoluyla NMDA reseptorlerinin

aktivasyonu, nosiseptif bilginin yayilmasi, akut ve
kronik agri durumlarinda opioid induced tolerans ve

subanestezik dozda hiperaljezi ile baglantihdir.
Akut agr, Kronik agri, Major depresyon ,
Opioid toleransi/ bagimhligi

Santral sensitizasyon ve windup

- Cortex
Bolus < 0.35 mg/kg s, N oo V=i
Infizyon < 0.1 -1 mg/kg/saat . L+ | @ Thalamus
Qo
]a (Glu) 4{
'. Basal _ (ci
c o . .. ‘~-forebra|n°
Major agrili cerrahilerde (Opioid 40%°a varan J ) ——g —
{

Opioid bagimli/ toleransi [ Ketamine ¥ ()
Sikle-cell krizleri, mw
ony/
>

OSAS hastalari //-L« —
(Gl O—J \ p
Qee \

1

Schwenk ES.RAPM.2018




* Na+ kanal blokaji

* N-metil-D-aspartat (NMDA)

reseptorleri
* Muskarinik (M1,M3)

* Notrofil degranilasyonunu inh.
* Analjezi, antihiperaljezi ve
antiinflamatuvar 6zellikler

Surgical insult

Proliferation of inflammatory mediators
\Q\ — /Q/

’_'_’A_\Q:; of
tissue nociceptors
oRe 7 ! .:g

Spinal cord

Cell membrane rupture Cellular inflammatory response
tivation of mast cells

:‘oooooooo P et
S ey e
phosg Se A2

"

Acute Pain
Management:
Scientific
Evidence

N

* Renal Kolik Agrisi

* Radikuler Bel Agrisi
« Akut Migren Agris
 Bacak Iskemik Agri

» Post Herpetik Noralji



DEKSKETOPROFEN TROMETAMOL

<

Deksketoprofen trometamol, rasemik
ketoprofenin aktif enantiomeri olan,
aril-proprionic asit grubundan bir
nonselektif NSAIil'dir

' DEKSKETOPROFE
TROMETAMO

Deksketoprofene trometamol (36.9 mg)
eklenmesi serbest asit formuna gore
cozunurliglni artirmis, oral emiliminin
daha hizli olmasini saglamistir.

«etoprofene gore daha lipofilik bir ajan olan deksketoprofenin maksimum plazma konsantrasyonu
(tmax) 0.25 ve 0.75 saatler arasindadir. Oral uygulamadan yaklasik 30 dk sonra Cmax’a ulasilir ve
eliminasyonunun oldukca hizli olmasi nedeni ile tekrarlanan uygulamalarda birikime neden olmaz .
Etkisinin daha hizli baslamasi, daha potent olmasi ve gastrointestinal yan etkilerinin daha az olmasi
ketoprofene avantajidir

Barbanoj ve ark. 2001, lohom ve ark. 2002
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AKUT RENAL KOLIK

333 hastanin katildigi cok merkezli calisma
IM 50 mg Deksketoprofen trometamol
IM 2 gr Metamizol

Sanchez-Carpena J et al, Drug Invest 2003

ANALJEZIK ETKINLIK

(&) DEKSKETOPROFEN TROMETAMOL

50 MG AMPUL M. [TEX DOZ)

@ METRAMIZOL

26R (TEX D2

ORTALAMA AGRI YOGUNLUGU FRRKI
PUANLARI [VAS, MM)

*p<0,05
n:333

R 60 120 180 240 300 360
ZAMAN [DRKIKA]




AKUT RENAL KOLIK

DEKSKETOPROFEN TROMETAMOL

MEPERIDIN

PARASETAMOL

ERCIYES UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
ACIL TIP ANABILIM DALI
RENAL KOLIKLE BASVURAN HASTALARDA
DEKSKETOPROFEN TROMETAMOL, MEPERIDIN VE
PARASETAMOLUN ANALJEZIK ETKINLIGININ
KARSILASTIRILMASI

NSAI ila¢c grubundan olan deksketoprofen trometamol

ve opioid grubundan olan meperidin arasinda analjezik
etkinlik agisindan fark olmadigi ve bu iki ilacin da
parasetamol’den Ustin oldugu bulundu.

Parasetamol RK’ de NSAI ilaclarin ve opioidlerin
kontraendike oldugu ve yan etkilerinden dolayi
kullaniimasinin kisith oldugu durumlarda alternatif analjezik
tedavi olarak kullanilabilir.



Travma

* Opioidler en ¢cok kullanilan ilaclar

* Acile basvurularin en bliyik sebeplerinden.

« Acil servislerinde geng 6liimlerin en biiyiik sebebi * Kullanilan farkh medikasyonlar ile
* ABD de 2010 da 28.5 milyon kisi acilde travma yan etkiler ile acilde ve

nedeni ile tedaviye aliniyor, 2.5 milyonu da . .

hastaneye yatiriliyor hastanelerde kalis stresi

uzamakta maliyetler artmakta

* ABD de eroin kullanicilarin %90 1
bu bagimliliga hastanade tedavi
icin kendilerine kullanilan opioid
sonrasi basladiklarini séyltyor.

e Tum bunlar taravma sonrasi
tedavisinde periferik bloklarin
kullanimini arttirmakta




Ihtiyacimiz nedir?

Multicenter Study > Injury. 2008 May;39(5):578-85. doi: 10.1016/j.injury.2007.04.013.

Epub 2007 Jul 20.

Pain prevalence and pain relief in trauma patients in
the Accident & Emergency department

Sivera A A Berben *, Tineke H J M Meijs, Robert T M van Dongen, Arie B van Vugt, Lilian C M Vloet,

Guvenli
Etkili
Basit
Ucuz
Gercekci

Havayolu, hemodinami ve
mental durumu koruyan bir yol

* Travma hastalarinin 2/3 ii orta ve siddetli agri belirtiyor

» Acilden ayrilirken sadece % 37 sinde agri tedavisi mevcut




ResUisitasyona oncelik verilmesi
Bilgilendirilmis onam

Biling bozuklugu
Hastane kalis siresi

ve maliyetleri azaltiyor. Hemodinamik dengesizlik

ey L Pozisyon sinirlamalari
Opioid ihtiyacini azaltiyor. Y

Sinir yaralanmasi
Deliryumdan koruyor.

Enfeksiyon riski

Pihtilasma bozuklugu i
Kompartman Sendromu

Slade IR . Anesthesiology Clin .2018
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Role of peripheral nerve block in pain control for the management of )

acute traumatic orthopaedic injuries in the emergency department:
Diagnosis-based treatment guidelines

Charles ]J. Cogan, Utku Kandemir™*

Orthopaedic Trawuma Service, Department of Orthopaedic Surgery, University of California—San Francisco, San Francisco, CA, USA

Periferik Sinir Blogu Periferik Sinir Blogu
Yapilabilir Konsultasyon SonrasiYapilabilir
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enj. Proksimal humerus kirgi-Brakial Pleksus
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Bilek kirik Cikiklari- Popliteal siyatik
blok+Safen blok

Dusuk enerjili Tibia platkingi- Femoral Sinir
Blogu




Acll Servisde Akut Agri Yonetimi

Farmakolojik tedaviye Nonopioid ajanlarla baslanmalidir.
NSAI Ilaclar analjezik tavan dozuna gore baslanmali en diisik etkin doz en kisa siire icin verilmelidir.

Hafif ve orta siddetdeki agrilarda parasetamol iyi bir baslangic analjezik olabilir. [V parasetamol ancak
oral ve rektal yol kullanilamadiginda uygundur.

Uygun vakalarda sinir bloklari tek baslarina veya multimodal tedavi icerisinde kullanilabilir.

Subdisosiyatif dozdaki Ketamin tek baslarina veya multimodal tedavi icerisindeTravmatik veya
travmatik olmayan agrilarda kullanilabilir.

Lidokain bazi 6zel agrili durumlarda (renal kolik, postherpetik noralji, akut radikuler bel agrist) bilinen
kardiyak yapisal hastaligi ve ritm bozuklugu olmayanlarda kullanilabilir.

Non opioid ilaglara direncli agrilarda riskler ve yan etkiler degerlendirilerek opioidler( kisa etki sureli ve
dusuk doz) kullanilabilir.

Acil servislerde opioidler akut agri ted de (vazooklisiv kriz, aort diseksiyonu, Mezenter iskemi, ciddi
yanik, travma) |V olarak titre edilerek kullanilir. TUm dozlar morfin esdeger dozu olarak hesaplanir ve
opioide bagl mortalitaden kaginmak i¢in doz 49 mg altinda tutulmalidir. Taburculuk sonrasi 2-3 gunluk
opioid dozunun yazilmasi genelde yeterlidir.



Opioid Risk Degerlendirmesi(ORT)

Bayan Erkek

Madde kétiiye kullammmina ait aile dykiisii

b
W

Alkol [ 1]
Ilegal flaclar [ ]
Recete ile ahnabilen ilaclar [ 1]
Madde kétiiye kullammina ait hasta dykiisii

w

-
-

Alkol

Illegal flaclar

Regcete ile ahnabilen ilaclar

Yas (16-45 aras: ise isaretle)

Adelosan dncesi seksiiel davrams bozuklugu

L B e B L N L B L |
d | bl | Sl | Gl | Sl
W= H|w
S| b|WwW

Psikolojik hastahklar
Obsesif, kompulsif bozukluk [ 1] 2 2
Bipolar, Sizofreni
Depresyon [ 1] 1 1
TOPLAM

Toplam skor risk katagorisi

Diigiik risk  0-3 (%6)
Ortarisk  4-7 (%28)
Yiiksek risk 8 ve iizeri (>%90)







Agri-Spazm-Agri Dongusu

Kas spazmi, kaslarin ani ve istemsiz (refleks) olarak kasilmasi

olarak tanimlanabilir

Kas spazmi, bel ve boyun agrilart gibi spinal bozukluklarda sik

g6rulen bir bulgudur.
Spazm, agriyi artiran karakteristik bir semptomdur. Agri ise,

spazmin daha da artmasina sebep olur.

Agn-spazm-agn kisir déngusu olusur.

. Kane C.A. Skeletal muscle spasms and spasticity: Clinical considerations. Volume 5, Number 6, Part 2
. Koyuncu H. et al. The Efficacy and Safety of Oral Phenyramidol in Spinal Painful Muscle Spasms - an Open Study. Dirim Tip Gazetesi 2008; sayi: 83 (34-39



Agri-Spazm-Agri Donglisii

CESITLI DIS
AGRI ETKENLER

|

REFLEKS KAS
SPAZMI

LOKAL ISKEMIi
(HIPOKSI)

ENFLAMASYON

AGRI
RESEPTORLERININ
UYARILMASI

FONKSIYON
KISITLANMASI



Siklobenzaprin Etki Mekanizmasi

Giden
Gelen uyari

(Kasilma
emyi)
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Kas spazmi ile birlikte olan bel agrilarinda, kas gevsetici ajanlar,
analjezik bir tedavi ile kombine edilebilir veya monoterapi olarak
da kullanilabilir.

Kas gevseticiler ve analjeziklerin, bel agrisi ile iligkili kas spazminda ,
‘agn-spazm-agr’ kisir déngusunu kirarak rahatlama
saglayabileceqi belirtiimektedir.

.Toth P.P. and Urtis J. Commonly Used Muscle Relaxant Therapies for Acute Low Back Pain: A Review
of Carisoprodol, Cyclobenzaprine Hydrochloride, and Metaxalone. CLINICAL THERAPEUTICs®A\/oL.
26, No. 9, 2004.




SIKLOBENZAPRIN HIDROKLORUR

& Siklobenzaprin, akut agrili kas iskelet sistemi
hastaliklarina bagli kas spazmlarinin kisa stireli

tedavisinde endikedir.

& Siklobenzaprin santral etkili bir

Flessi’
5 mg Film Kaph Tablet

miyorelaksandir.

s Santral sinir sisteminde somatik motor

aktiviteyi azaltarak alfa-gama motor

noronlarini baskilar ve kas spazmini giderir.
& Siklobenzaprin HCl kas fonksiyonuna engel

olmadan lokal orijinli iskelet kasi spazmini

hafifletir.



Cyclobenzaprine and Back Pain

A AMfcra-camalvsis
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Sirt agrisinda siklobenzaprinin etkinliginin degerlendirildigi randomize plasebo
kontrollii calismalari iceren meta-analiz sonuglarina gore;

14 giinlik sire boyunca semptomlarinda iyilesme bildiren hasta orani Siklobenzaprin
ile tedavi edilenlerde, plasebo ile tedavi edilenlerden yaklasik 5 kat daha fazla
bulunmustur. (ilk 4 giinde etkinlik en fazla)



Akut agrnili kas spazmi (lomber veya servikal) olan hastalarda,
siklobenzaprinin etkinliginin ve guvenliginin degerlendirildigi
randomize, cift kor, plasebo kontrolll, paralel gruplu,7 gunlik 2 calismada;

Agrisinin cogu/tamami gecen hastayiizdesi, siklobenzaprin

S'kIOben Zaprln 5mg Ve 10 mg kullanan grupta anlamli derecede daha fazladir
kullanimi, plaseboya gore kas

spazmini anlamli derecede

Randomize, ¢ift kor, plasebo
kontrolld, 7 gunlik, paralel
gruplu calisma

daha fazla azaltmistir.

*Baglangicagore bel/boyun adnsinin codu veyatamami gecenhastaylizdesip < 0.001

5 mg siklobenzaprin,
10 mg siklobenzaprin kadar etkili

ve daha az sedasyon yaptigi bildirilmistir

Borenstein D.G, et al. Efficacy of a Low-Dose Regimen of Cyclobenzaprine Hydrochloride in Acute Skeletal Muscle Spasm: Results of Two
Placebo-Controlled Trials. Accepted for publication Febn~ary 11, 2003



Spazmin eslik ettigi
hafif ve orta siddetli akut bel agrisi olan

40 hastada yapilan randomize 14 qunluk
calismada;

Siklobenzaprin (3x10 mg ) + NSAI i (naproksen
4x250 mq) (n:20)

VS

NSAI bir ilac mono (naproksen 4x250 mg) (n:20)

-Degerlendirmeler 3.,7. ve 14.glinlerde yapiimistir

Kas Spazmi Skorlari

*p<0.05

** - NSAl ile naproksen
ifade edilmektedir.

Siklobenzaprin + NSA NSAI (naproksen)
(naproksen)

Maksimum lumbosakral hareket siklobenzaprin + NSAI
(naproksen) kullanilan grupta anlamli derecede daha
fazla bulunmustur.

Siklobenzaprin + NSAI (naproksen) birlikte
kullanimi, NSAI (naproksen) mono kullanimindan
daha etkili bulunmustur.

Borenstein D.G. et al. Cyclobenzaprine and naproxen versus naproxen alone in the treatment of acute low back pain and

muscle spasm. Clin Ther. 1990 Mar-Apr;12(2):125-31.



Siklobenzaprinin etki baslangici 1 saat icindedir. Plazma yarilanma 6mru [-3 gun ve etki
suresi 12-24 saattir.

TCA'lar gibi siklobenzaprin de antikolinerjik 6zelliklere sahiptir ve agiz kurulugu, bulanik
gorme, goz ici basincinda artis, idrar retansiyonu ve kabizliga neden olabilir. Bu nedenle ilac,
acl kapanmasi glokomu veya prostat hipertrofisi olan bireylerde dikkatle kullanilmalidir.

Uzun siireli kullanimdan sonra siklobenzaprinin aniden kesilmesini takiben bulanti, bas agrisi
ve halsizlikten olusan yoksunluk semptomlari bildirilmistir.

Monoamin oksidaz (MAO) inhibitorlerinin eszamanh kullanimi veya kesilmelerinden
sonraki 14 guin icerisinde kullanilmamalidir.

Myokart enfarktiisliniin akut iyilesme evresi ve aritmisi, kalp blogu veya iletim
bozukluklari veya konjestif kalp yetmezligi olan hastalarda, Hipertiroidizm de
kontrendikedir.
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Hematolojik etkiler Santral Sinir Sistemi etkileri

Q  AA agronulositoz, trompositopeni J Basagrisi, uyuklama, konfiizyon, aseptik
NSAii + antitrombotik tedavi menenjit, hallsinasyon, depresyon, tremor,
Sonug: Kanama riski yiiksek tinnitus, vertigo, noropati

O VYashlarda dahafazla goriilir.

e . o [ Depresyon, psikoz gibi belirtiler
Dermatolojik hipersensivite etkileri | (ulak cinlamastve istme kaybi (ASA]

| = g{azomotornnlt, Anionorotik odemn,
J Urtiker, Bronsial astma

' Anaflaktik sok
' Pulmoner etkiler

O Cokender pulmoner alveolit olusur,

Hepatik etkiler
rieRatit O Farkedilmezse pulmoner fibrozise donisr.

d ileriyas, KY, coklu ilag kullanimi, uzun

stirelitdy, alkolizm, KC
' Hepatotoksisite, hepatit Kemik iyilesmesi iizerine etkiler
d

Parasetamol akutyiiksek dozda, reaktif

metabolitine [ Kemik osteogenezisini etkiler
bagli olarak hepatotoksik etki olusturdugu d PG kirik iyilesmesini engeller
bilinmektedir

d Glikozaminoglikan sentezinin bozulmasi
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