
- 37 -

BÖLÜM 3

ANESTEZİYOLOJİ VE REANİMASYON’DA GETAT 
UYGULAMALARI

İlker SOLMAZ1 
Hansa İNCEÖZ2 

Derya CAN3

Dünya Sağlık Örgütü’ne (DSÖ) göre geleneksel tıp “fiziksel ve ruhsal hasta-
lıklardan korunma, bunlara tanı koyma, iyileştirme veya tedavi etmenin yanın-
da sağlığın iyi sürdürülmesinde de kullanılan, farklı kültürlere özgü teori, inanç 
ve tecrübelere dayalı izahı yapılabilen veya yapılamayan bilgi, beceri ve uygula-
malar bütünüdür” ve uzun bir geçmişe sahiptir . Geleneksel ve tamamlayıcı tıp, 
nüfusun temel sağlık ihtiyaçlarını sağlamada önemli rol oynamaktadır(1). DSÖ, 
GETAT’ı uzun yıllardır geliştirilmeye devam eden sağlık uygulamaları olarak ni-
telendirmektedir. Çin, Kore, Japonya ve Hindistan gibi Asya ülkelerinde GETAT, 
hastalıkların tedavisinde ve yönetiminde temel rol oynamaktadır (2). Avrupa Ta-
mamlayıcı ve Alternatif Tıp Federasyonu’na (EFCAM) göre ise; tamamlayıcı ve 
alternatif tıp, sağlığın idame ettirilmesi ve iyileştirilmesi, hastalıkların önlenmesi 
ve tedavisinde kullanılan çeşitli sağlık uygulamalarıdır ve bunlar bağımsız olarak 
veya konvansiyonel tıp yaklaşımları ile beraber kullanılabilir(3).

Genel olarak bakıldığında hasta tedavi sürecinde modern tıbba ilave olarak 
yardımcı yöntemler uygulandığında ‘tamamlayıcı tıp’, modern tıbbın yerine başka 
yöntemler kullanmasına ise ‘alternatif tıp’ denmektedir. Türkiye’de de uzun süre 
benzer tanımlar kullanılmıştır. Ancak son dönemlerde DSÖ’nün tanımı da baz 
alınarak yapılan tartışmalar sonucunda tıbbın alternatifinin olamayacağına, sade-
ce tedavinin alternatifinin olabileceğine karar verilerek ‘geleneksel ve tamamlayıcı 
tıp’ tanımı daha ön plana çıkmıştır (4). Geleneksel, Tamamlayıcı ve Alternatif Tıp 
Uygulamaları Yönetmeliği Taslağı Sağlık Bakanlığı tarafından 2014 yılı başında 
hazırlamış, ilgili kurumlardan görüşlerini istenmiştir. Geleneksel ve Tamamlayıcı 
Tıp Uygulamaları Yönetmeliği, 29158 sayı ile 27 Ekim 2014 tarihinde Resmi Ga-
zete’de yayımlanmıştır . Bu yönetmelik sayesinde yöntemlerin kullanım amaçla-
rı, hangi tür hastalıklara uygulanıp uygulanamayacağı, yapılacak eğitimler, hangi 
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sağlık kuruluşları ve kimler tarafından uygulanabilecekleri net şekilde ifade edil-
miştir.Bu yönetmelik ile kabul görmüş ve uygulama alanları,eğitim müfredatları 
belirlenmiş 15 yöntem şunlardır; fitoterapi, larva uygulaması, mezoterapi, pro-
loterapi, müzik terapi, hipnoz, kupa uygulaması, homeopati, ozon uygulaması, 
sülük tedavisi, osteopati, akupunktur, refleksoloji, kayropraktik, apiterapi.

Türkiye genelinde 462 anesteziyoloji ve reanimasyon uzmanı ile yapılan ge-
leneksel ve tamamlayıcı tıbba bakışı, bilgi ve uygulamaları ile ilgili anket çalış-
masında GETAT yöntemleri anestezi doktorları tarafından; opioid kullanımını 
ve yan etkiyi azaltarak; güvenli ve efektif olarak perioperatif olarak kullanılabi-
lir. Akupunktur en fazla güvenilen, en bilimsel olduğu düşünülen yöntemdir. 
Anestezistlerin %61’i enaz bir GETAT yöntemini mesleğinde kullanmak isterken 
%21.4’ü kararsız ve %3.2’si ise GETAT yöntemi uygulamak istemiyor şeklinde 
sonuçlara ulaşılmıştır(5). Bizlerde bu yazımızda anesteziyoloji ve reanimasyon 
alanında dünyada ve ülkemizde uygulanan GETAT yöntemleri ve uygulama alan-
larını inceleyeceğiz.

Akupunktur yöntemi, Asya’da 2000 yıldan daha fazla bir süredir uygulanmak-
tadır. Bulunan en eski belgelerden biri, MÖ 500’lere ait olduğu düşünülen “Huang 
Di Nei Jing” adlı belgedir. Yaşam enerjisi Yin, Yang ve Qi’den oluşmaktadır. Ener-
jinin, zıt ancak birbirini tamamlayan yin yang komponenti, sağlık ve iyilik duru-
munun korunması için dengede kalmak zorundadır. İnanışa göre bu enerji, vücut 
içinde “meridyen” ya da “kanal” adı verilen bir düzen içinde akmaktadır. Yin ve 
Yang düzeni kaybolduğunda, hastalıklar oluşmaktadır. Çin tıbbına göre, bir çok 
meridyenin üstünde bulunan spesifik alanlara iğne yerleştirilmesiyle vücutta Qi 
akışı etkilenebilir (6).

Son yıllarda Geleneksel Çin Tıbbının (GÇT) etkisi, Çin Halk Cumhuriyeti ile 
coğrafi yakınlık içeren bu ülkeleri aşmış ve Avrupa, Kuzey Amerika ve Türkiye’de 
de bilinirlik kazanmıştır. 1998 Amerika Ulusal Sağlık Enstitüsü, tamamlayıcı ve 
alternatif tedaviler için ulusal bir merkez kurmuş ve GÇT’yi bu kapsamda ele al-
mıştır. Aynı yıl yapılan bir araştırma, geleneksel tıp uygulamalarının; Avustralya 
toplumunun %46’sı, Fransa toplumunun %49’u, Kanada toplumunun ise %70’i 
tarafından kullanıldığını ortaya koymuştur. Günümüzde akupunktur 78 ülkede 
kullanılmaktadır. DSÖ verilerine göre Asya’da 50.000, Avrupa’da ise 15.000 aku-
punktur uygulayıcısı bulunmaktadır(7).

Bununla birlikte bu yöntem özellikle kanser hastalarının palyatif bakımında 
semptom yönetiminde kullanılmaktadır (8) ve endorfinlerin salınımını uyar-
dığı ileri sürülmektedir. Yapılan bir çalışmada kanser tanısı konan hastaların 
%22.1’inin semptom yönetiminde akupunkturu tercih ettikleri, en önemli tercih 
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nedenlerinin ise ağrı ve yaşam kalitesindeki bozulma olduğunu ifade ettikleri sap-
tanmıştır (9). Diğer çalışmalarda ise akupunkturun ağrı kontrolüne önemli katkı 
sağladığı tespit edilmiştir (10).

1947’den bu yana 8 uluslararas ı akupunktur kongresi düzenlenmiştir. Çin’de 
1958 yılında küçük operasyonlarda (diş çekimi, tonsillektomi, hernie guatr), 
1960’larda büyük operasyonlarda akupunktur analgezisinden yararlanılmaya 
başlanılmıştır . Akut cerrahi müdahale gereken durumlarda akupunktur kont-
rendikedir. Bugüne kadar 2 milyonun üzerinde akupunktur anestezisi ile ameli-
yat gerçekleştirilmiştir. Shanghai’da cerrahi müdahalelerin 9/10 unda akupunktur 
anastezisi kullanılmaktadır. Çin’de % 8-3 0 oranında akupunktur anestezisi % 20 
genel anestezisi ve % 20 genel anestezisi ve % 50 oranında da lokal anestezisinin 
kullanıldığı istatiksel araştırmalarla anlaşılmıştır. Akupunktur anestezisindeki ba-
şarı oranı % 90’dır (12). Bu oran guatr ameliyatlarında % 98 - 100, kafa ameliyatla-
rında % 90-95, thorax ameliyatlarında % 80-9 5 ve laparatomi ameliyatlarında % 
70’dir. Çin’de diş hekimleri anestezinin yanısıra periodontal ve ağız hastalıkların-
da moksa ve akupunktur içeren klasik Çin tedavi yöntemlerini kullanmaktadırlar 
(11) .

Laparoskopik kolesistektomi operasyonlarında akupunktur uygulamasının 
ameliyat sonrası analjeziye etkisi isimli çalışmada ameliyat sonrası ağrı skorları 
azalmasına rağmen tramadol kullanımında herhangi bir değişiklik saptanmamış 
sonucuna ulaşılmıştır(13). Abdominal cerrahi sonrası insizyonel ve visseral ol-
mak üzere iki tür ağrı olmaktadır. Akupunkturun bu iki tür ağrıya etkinliği farklı 
bulunmuştur. Diğer bir çalışmada da insizyonel ağrıya etkinliği fazla iken diğe-
rinde derin visseral ağrıya olan etkinliği fazla bulunmuştur (14). Bu çalışmalarda 
kullanılan akupunktur uygulamasının ve cerrahi türlerinin farklı olması, farklı 
sonuca yol açmış olabilir.

2014 tarihli laparoskopik kolesistektomi operasyonlarında,operasyon sonrası 
akut ve kronik safhada gelişen ağrının elektroakupunktur ile kontrolü isimli tez 
çalışmasında elde edilen verilere göre elektroakupunktur laparoskopik kolesistek-
tomi sonrası görülen ağrıyı gidermek için analjezik tedavi kadar etkili olmuştur. 
Ek analjezik ihtiyacını azaltmıştır. Elektroakupunktur bir analjezik tedavi olarak 
kullanılabilir ya da en azından, postoperatif ağrı şiddetinde daha fazla azalma, 
analjezik ilaç alımının azaltılması ve ilaca bağlı yan etkilerin gelişmesinin azalt-
ması için multimodal analjezik sistemi olarak analjezik ilaçlar ile birlikte kombine 
edilebilir sonucuna ulaşmışlardır (15).

Bir çalışmada, 185 hasta ameliyat için gerçek veya plasebo akupunktur uygula-
mak için randomize edildi. Akupunktur grubunda ağrı kontrolü üstün olduğunu, 
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ameliyattan hemen sonraki gün orta ya da şiddetli ağrısı olan hastaların yüzdesi, 
kontrol grubunda %72 idi, ama bu oran gerçek akupunktur görenlerde sadece % 
47 idi . Yapılan başka bir çalışmada, sıçanlarda akupunktur tedavisi ile iskemi / 
reperfüzyon hasarı azaldı (16).

Postdural ponksiyon baş ağrısı (PDPBA) tedavisinde akupunkturun etkili ol-
duğunu gösteren küçük vaka serileri mevcuttur (17). Akupunkturun, PDPBA ge-
lişiminde rol oynayan trigeminal nucleus caudalis (TNC) üzerinde baskılayıcı bir 
etkiye sahip olduğu bilinmektedir (18). Aynı zamanda medulla spinalis düzeyinde 
dorsal boynuzda nosisepsiyonu baskılaması (18) ve ağrının işlenmesinde genel 
bir inhibitör etkiye sahip olması (19) analjezik etkinliğiyle ilgili teoriler arasında-
dır. Dietzel ve ark.(20) PDPBA olan 5 hastaya epidural kan yaması (EKY) yerine 
akupunktur uygulama sonrası, semptom şiddetlerinde %50 azalma izlemişler ve 
bununla birlikte hiçbir hastanın EKY ihtiyacı olmamıştır. 2 ayrı vaka bildiriminde 
de akupunktur ile tedavi edilen toplam 4 hastanın EKY ihtiyacı olmadığı bildi-
rilmiştir (17). Postpartum hastalarda postdural ponksiyon baş ağrısı yönetimin-
de epidural kan yaması alternatif tedaviler isimli derlemede akupunkturun etkin 
olduğu ve daha iyi belirlemek için daha fazla çalışma gerekli olduğu belirtilmiş-
tir(21).

Proloterapi, kas iskelet sistemi hastalıklarının tedavisinde kullanılan, tendon 
ve ligamentlerin entezis noktalarındaki enjeksiyonlarını içeren rejeneratif bir te-
davi yöntemidir. Proloterapi tedavisinin 3 sac ayağı vardır.(22) Bunlar; 1.Enjeksi-
yonlar, 2. Egzersiz ve 3.Vitamin-mineral takviyeli beslenmedir.

Proloterapinin kas iskelet sistemi hastalıklarında kullanımı, ağrının ligament-
lerdeki laksisiteye bağlı olduğu ve bu ligamentlerin hücre proliferasyonunu uyarı-
cı solüsyonların enjeksiyonları ile güçlendirilebileceği düşüncesinden doğmuştur.

Proloterapi enjeksiyonları tipik olarak bağ dokusu disfonksiyonu olan entezis 
bölgesine uygulanmaktadır. Entezis bölgesine proliferatif solüsyon uygulandıktan 
sonra o bölgede inflamasyon kaskadı başlamakta ve rejenerasyon gelişmektedir. 
Yani kronik olan bir durum akut inflamasyona çevrilmekte böylece vücudun ken-
di kendisini iyileştirmesi sağlanmaktadır. Bu süreçte vücuttaki eksik maddeler 
(vitamin, mineral, kollajen vb) yerine koyulmalı ve egzersizler ile de desteklenme-
lidir ki yapım süreci devam etsin ve stabil haline yakın bir doku elde edilebilsin.

Proloterapinin kökenine baktığımızda 2000 yıl öncesinde Hipokrat dönemine 
dayandığı görülmektedir. Hipokrat’ın yaralı bir askeri tedavi etmek için omzuna 
dağlama yöntemini kullandığı bilinmektedir. 1930’lu yıllarda ABD’de uygulanma-
ya başlanmasına rağmen Prolotherapy kelimesinin kullanılması ilk olarak Dr. Ge-
orge Hackett tarafından 1950 yılında olmuştur. Bu yıllarda Dr. Gustav Hemwall 
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(Dr. Hackett’in ilk öğrencisi) proloterapiyi öğrenmek için Dr. Hackett ile birlikte 
çalışmış ve ölünceye kadar dünyaya proloterapiyi öğreten kişi olmuştur. 1960’lı 
yıllara gelindiğinde Dr. Hemwall, Hackett Vakfı’nın kurulmasına öncülük etmiş-
tir, daha sonra bu vakfın adı Hackett-Hemwall Vakfı olarak değiştirilmiş ve günü-
müzde hala bu isimle tedavi hizmeti alamayan insanlara ulaşmayı amaçlayan bir 
yapıda çalışmaktadır.

1950’li yıllarda proloterapi solüsyonu olarak kullanılan fenol enjeksiyonuna 
bağlı alerjik reaksiyon nedeniyle iki ölüm vakası bildirilmiştir. Yaşanan bu olum-
suzluk nedeniyle yöntem bir dönem uygulanmamıştır. Fenol ile yapılan prolote-
rapi yerine günümüzde dekstroz solüsyonu kullanılmakta ve yan etki ve kompli-
kasyon riski oldukça düşük olduğu için güvenli bir şekilde uygulanmaktadır.(22)

Proloterapi enjeksiyon tekniği ve sklerozan madde enjeksiyonu sonrasında 
bağ dokuda fibrozis geliştiği ilk olarak 1937 yılında Louis Schultz tarafından ta-
nımlanmıştır. Bu bulgu, enjekte edilen sklerozan solüsyonların periartiküler ve 
intraartiküler yerleşimli ligamanların ve eklem kapsülünün güçlenmesine neden 
olarak eklem stabilizasyonunu sağlamakta kullanılabileceği düşüncesini destekle-
miştir.(23)

Hackett, kas iskelet sistemi disabilitesine bağlı kronik ağrıların çoğunlukla 
ligament laksitesinden kaynaklandığını ve bu durumun eklem instabilitesine ve 
bunu takiben ligament ve tendonlardaki nosiseptif liflerin aktivasyonuna neden 
olduğunu bildiren görüşünü yayınlamıştır.(24) Hackett, mekanik instabilitenin 
ligamentler, eklem kapsülü ve tendonlar üzerinde oluşturduğu anormal ve aşırı 
internal-eksternal kuvvetlerin nosiseptif uyarının kaynağı olduğunu söylemiştir. 
Ligament laksitesinin potansiyel kaynakları fiziksel travma veya anormal postür 
olabilir ve neden olduğu eklem instabilitesi uzun dönemde dejeneratif değişim-
lerle sonuçlanabilmektedir.

Mekanik instabilite nedeniyle oluşan nosisepsiyonun sekonder doku iskemi-
sine neden olduğu ve bu şekilde duyusal bir kısır döngüye neden olduğu düşü-
nülmektedir. Ayrıca uzamış kas spazmlarının neden olduğu anormal kuvvetlerin 
tendon veya ligament laksitesini dolayısı ile de mekanik instabiliteyi daha da art-
tırabileceği düşünülmektedir.

Hackett, 1953 yılında 253 hasta üzerinde yaptığı bir çalışmada posterior sakro-
iliak ligamentlere sklerozan solüsyon enjekte ederek kronik tekrarlayan sakroiliak 
disabilitenin ligament laksitesinden kaynaklandığını tespit etmiştir. (25)

Hackett tavşanların gastroknemius ve superfisiyal fleksör tendonlarına sylna-
sol (bir sodyum tuzu yağ asidi) enjekte etmiş ve ışık mikroskobuyla inceleme yap-
mıştır. Yapılan inceleme sonucunda; 48. saatte tendon ve tendon kılıfında belirgin 
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lenfosit infiltrasyonu gözlenirken, 2. haftada lenfosit infiltrasyonunda azalma ve 
fibröz doku oluşumu, 9. ay sonunda ise artık histolojik olarak enflamasyon bul-
gusu olmaksızın kalıcı fibröz dokunun oluştuğunu saptamıştır. 9. ve 12. aylarda 
tendon kalınlığında %40 artış ve tendo-osseöz bileşke kalınlığında %30 artış sap-
tanmıştır. Ayrıca 1. ve 3. aylarda radyografik olarak tendo-osseöz bileşkede kemik 
yapımında artış olduğu da tespit edilmiştir.(24) Bu çalışma, proliferan solüsyon 
enjeksiyonu ile ligament ve tendonların entezis bölgesinde rejenerasyonun geliş-
tiğini gösteren başlangıç niteliğinde bir çalışma olması nedeniyle oldukça önem-
lidir.

1983 yılında tavşanlar üzerinde yapılan bir çalışmada, tavşanlar iki gruba ay-
rılarak bir gruba medial kollateral ligamentlerin tibial ve femoral entezis bölge-
lerine %5 sodyum morrhuate enjeksiyonları uygulanırken, kontrol grubuna aynı 
miktarda steril izotonik solüsyon enjeksiyonu uygulanmıştır. Enjeksiyonlar son-
rası Bytrex kuvvet transdüseri ile yapılan incelemede proliferan solüsyon uygu-
lanan grupta kontrol grubuna göre ligament kuvvetinde %27 daha fazla artış ve 
kollajen lif çapında da %56 oranında artış saptanmıştır.(26) Bu çalışma ile prolo-
terapi enjeksiyonlarının ligamentlerde rejenerasyon ile birlikte kuvvet artışının da 
olduğunu ilk kez göstermesi açısından önemli bir çalışmadır.

Maynard ve ark tavşanlar üzerinde sklerozan solüsyon enjeksiyonu sonrası aşil 
ve patellar tendonlardaki biyokimyasal ve morfolojik değişiklikleri araştırmışlar-
dır.(27) Çalışma sonucunda tendon çapındaki artışın 3. ve 5. enjeksiyonlardan 
sonra kollajen fibrillerindeki su içeriğinde ve glikozaminoglikan içeriğinde ar-
tışla ve fibroblast hiperplazisi ile ilişkili olduğu saptanmıştır. Aynı zamanda, tek 
enjeksiyon yapılan grupta kollajen lif çapında anlamlı bir değişim veya enflama-
tuvar hücre infiltrasyonu gözlenmemiştir. Bu durum, sonucun sklerozan madde 
enjeksiyonunda doza bağlı olduğunu gösterir niteliktedir. Bir diğer önemli bulgu, 
kollajen liflerinin enjeksiyonlardan sonra ligament düzlemine paralel düzende 
kalmaya devam etmiş olmalarıdır.

Bu çalışmalar göstermektedir ki sklerozan solüsyon enjeksiyonları ile ligament 
proliferasyonu olmaktadır. Histolojik değerlendirmeler sonucunda proliferan so-
lüsyonların enjeksiyonları sonrasında enflamasyon sonrasında da fibroblast pro-
liferasyonu olduğu görülmektedir. Sklerozan madde enjeksiyonları günümüzde 
yerini dekstrozun değişen dozlarındaki enjeksiyonlarına yerini bırakmıştır. Deks-
troz roloterapinin oluşturduğu lokal inflamatuar etki büyüme faktörlerinin salını-
mını uyararak nöropatik inflamasyonun down regülasyonunu sağlamakta ve bu 
sayede hem ağrıyı azaltmakta hem de iyileşme sürecini başlatmaktadır.(28)

Günümüzde ‘Modifiye Proloterapi’de %5 dekstroz kullanılmakta ve az nokta-
ya az miktarda solüsyon enjekte edilmektedir. Solmaz ve ark.’larının yaptığı ça-
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lışmada %5 dekstrozun duyusal sinirleri etkileyerek hissedilen ağrıyı azalttığı ve 
tekrarlayan enjeksiyonlar sonucu duyusal sinirlerde iyileşme sonucu nöropatik 
ağrıyı ortadan kaldırdığı gösterilmiştir.(29) Ayrıca %5 dekstroz inflamasyonsuz 
proliferasyon yaparak yan etki profilini de oldukça azaltmakta hasta ve uygulayıcı 
hekim için daha konforlu hale getirmektedir.

Solmaz ve ark.’larıın yaptığı bir diğer modifiye proloterapi çalışmasında; %5 
dekstroz proloterapisinin radiküler bel ağrısı için etkili bir tedavi yöntemi olduğu-
nu ve bu yöntemin daha etkili, güvenli ve ucuz olması nedeniyle diğer tekniklere 
göre daha avantajlı olduğu tespit edilmiştir.(30) Modifiye proloterapide az sayıda 
noktaya az miktarlarda solüsyon enjekte edildiği için hastalardaki enjeksiyon son-
rası inflamasyona bağlı ağrı gibi şikayetleri minimal olmaktadır. Hastaların seans-
ta az enjeksiyon olmaları, enjeksiyon sonrası ağrılarının fazla şiddetlenmemesi 
hatta %5 dekstrozun nöropatik ağrıyı da azaltması sonucu ağrı şikayetlerinin kısa 
sürede geçmesi hastaların modifiye proloterapiyi tercih etmelerini sağlamaktadır.

Diz ağrısının en sık nedeni olarak ; ani ve şiddeti yüksek olan yaralanmalar ya 
da kronik tekrarlayıcı ancak şiddeti düşük yaralanmalar sonucu tendon-ligament 
hasarlanması ve bunlara bağlı olarak da diz ekleminde laksisite oluşmasıdır. Diz 
eklemi instabilitesini ise kıkırdakta dejenerasyon, meniskal yırtıklar, ligament ve 
tendonlarda oluşan yeni hasarlanmalar takip edebilmektedir.

Proloterapi enjeksiyonlarının ana hedefi vücudun kendi iyileşme mekanizma-
sını uyarmaktır.(31) Diz eklemine yönelik yapılan proloterapide eklem patolojisi-
nin nedeni olan tendon-ligament laksisitesini vücudun kendisinin iyileştirmesini 
sağlayarak mevcut hastalıkların tedavi edilmesi ve birçok hastalığın da gelişmesi-
nin önlenmesi amaçlanmaktadır.

Yapılan bir çalışmada ligament hasarı olan diz ağrılı hastalara intraartiküler ve 
periartiküler dekstroz proloterapi enjeksiyonu sonrası hastaların enjeksiyon ön-
cesine göre ağrı skorlarında %82 gibi bir azalma olduğu bildirilmiştir.(32)

Mevcut tedavilere rağmen ağrı şikayeti devam eden 80 hastaya diz prolote-
rapi enjeksiyonları yapılmış. Tamamına yakınında ağrıda azalma, eklem hareket 
açıklığında belirgin artış olurken %80’inde anksiyete-depresyon durumlarında 
düzelme, ağrı kesici ilaç kullanımında azalma ve yürüyüş skorlarında artış olduğu 
tespit edilmiştir.(33)

Ligament yaralanmaları eğer tedavi edilmezse ilerleyen zamanlarda dejenera-
tif artrite sebep olabilmektedir. Ligament hasarlanması ligament laksisitesine ve 
zayıflığa yol açmaktadır. Ligamentte oluşan bu süreçler ise eklem biyomekaniği-
nin bozulmasına, eklemde instabiliteye ve osteoartrite yol açmaktadır. Osteoartirt 
en sık görülen eklem hastalığı olup fiziksel deformasyonun da en sık nedenidir. 
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Kronik, inflamatuar olmayan sinoviyal eklem kıkırdağını dejenere eden bir süreç-
tir. Osteoartrit ile ilgili yapılmış olan bazı çalışmalarda, travma ile mekanik stresin 
osteoartrit gelişiminde önemli rol oynadığı tespit edilmiştir. (34) Diz eklemi os-
teoartritten en çok etkilenen eklem olup kişinin yaşam kalitesini etkilemektedir. 
Kişinin yürüyüşünü bozarak günlük yaşam aktivitelerini engellemektedir.

Solmaz ve ark.’larının yaptığı bir çalışmada osteoartriti olan hastanın ligament-
lerine proloterapi enjeksiyonu yapılmış ve hastanın hem klinik hem de radyolojik 
olarak osteoartirinde gerileme tespit edilmiştir.(35) Sadece eklem kıkırdağı ile il-
gili tedavilerin geçici iyileşmeler sağlamasının nedeni, bu tedavilerin önemli bağ 
yapılarını güçlendirmemesidir. Ligamentöz yapıların rejenerasyonundan sonra 
eklem mekaniğindeki düzelme sinovyal rejenerasyon ile sonuçlanabilir.

Bir çalışmada diz bölgesinde ligament yaralanması olan kadın futbolcularda 
12 yıl içinde diz osteoartriti oluşma riskinin oldukça arttığı,bir başka çalışmada 
ise diz osteoartritinin beyzbol, futbol, basketbol, güreş, boks, Amerikan futbolu, 
jimnastik gibi sporlarla uğraşanlar ile dansçılarda oldukça sık görüldüğü bunun 
sebebinin de bu grup kişilerde ligament hasarlanmasının daha çok görülmesi ola-
rak bildirilmiştir.(36,37)

Proloterapi ile diz osteoartriti nasıl tedavi edilebilir? Proloterapi vücudun ken-
di iyileşme mekanizmasını uyararak tedavi ediyor, diz osteoartiritinin de en sık 
nedeni ligament ve tendon yaralanmaları demiştik. İşte proloterapi ile sorunun 
temeli yani ligament tendon hasarlanmasını tedavi ediyor böylece eklem biyome-
kaniğini düzelterek osteoartirit gelişimini durdurmuş oluyorsunuz.

Bilimsel araştırmalara baktığımızda bu konuyla ilgili karşılaştırmalı çalışmalar 
olduğunu görebiliriz. 90 hastayla yapılmış diz osteoartriti ile ilgili çalışmada has-
talar 3 gruba ayrılmıştır. Birinci gruba proloterapi enjeksiyonu yapılırken ikinci 
gruba saline enjeksiyonu yapılmış, üçüncü gruba ise sadece egzersiz yaptırılmış-
tır. Proloterapi grubuna ayda bir toplamda 3 seans dekstroz proloterapi enjeksiyo-
nu yapılmış. Ortalama bir yıl sonraki kontrolde proloterapi grubunda WOMAC 
skorlarında diğer gruplara göre anlamlı düzelme saptanmıştır. Proloterapinin diz 
osteoartiriti tedavisinde ağrı, fonksiyonel durum ve tutukluk skorlarında iyileşti-
rici olduğu gösterilmiştir.(38)

Osteoartritte proloterapi enjeksiyonları ve etkileri ile ilgili bir çok kişinin ak-
lına takılan konular mevcut. Bunları yapılan çalışmalar üzerinden inceleyelim.

On çalışmayı inceleyen bir sitematik derlemede, proloterapinin osteoartrit te-
davisindeki etkinliğinin araştırılması amaçlanmış ve proloterapi uygulanan has-
talarda diz ağrısı, fonksiyon ve eklem hareket açıklığında erken ve ileri süreçte 
anlamlı düzelmeler olduğu belirlenmiş.(39). Bir başka derlemede ise 250 den fazla 
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hastayla ilgili veriler incelenerek diz osteoartritinde proloterapi tedavisinin gü-
venli ve etkili olduğu tespit edilmiştir. (40)

Wisconsin üniversite’sinde yapılan bir çalışma sonucu proloterapi uygulanan 
22 semptomatik diz osteoartriti olan hastanın 18’inde proloterapi enjeksiyonla-
rından 52 hafta sonra yaşam kalitesinde anlamlı derecede artış saptandığı bildi-
rilmiştir.(41) Diz Osteoartrit tanısı olan yaş ortalaması 58 olan 24 hastaya 3 se-
ans intraartikülar proloterapi uygulanmış sonrasında 24. hafta kontrolünde ağrı, 
WOMAC skorları ve eklem hareket açıklığında anlamlı düzelme saptandığı bildi-
rilmiştir.(42) 46-65 yaş arası grade 3-4 diz osteoartriti olan 36 hasta ile yapılan bir 
çalışmada hastalara 1., 5. ve 9. haftalarda olmak üzere 3 seans dekstroz prolote-
rapisi uygulanmış. Hastaların 52. Haftadaki kontrollerinde WOMAC skorlarında 
anlamlı iyileşme olduğu görülmüş ve araştırmacılar, proloterapi enjeksiyonlarının 
diz osteoartriti olan hastalarda etkili ve güvenli bir tedavi yöntemi olduğunu bil-
dirmişlerdir.(43)

Osteoartritte en çok merak edilen konulardan biri yapılan proloterapi enjeksi-
yonlarının kıkırdak hasarı üzerinde herhangi bir etkisinin olup olmadığıdır. Yaş 
ortalaması 71 olan ve yaklaşık 9 yıllık diz ağrısı şikayeti olan 6 diz osteoartrit-
li hastaya ortalama 4-6 seans dekstroz proloterapisi ayda bir seans şeklinde uy-
gulanmış ve tedaviden sonra değerlendirilen biyopsi örneklerinde yeni kıkırdak 
oluştuğu gösterilmiştir.(44)

Bir diğer merak edilen konu da diz osteoartriti vakalarında enjeksiyonların et-
kinliğinin ne kadar süreceğidir. Bilinen diz osteoartritinde proloterapi tedavisinin 
olumlu etkilerinin uzun dönem devam etmekte olduğudur. Literatüre baktığımız-
da diz osteoatriti hastalarında proloterapi tedavisi sonrası 2.5 yıllık takipte ağrı, 
tutukluk ve fonksiyonel durum skorlarındaki anlamlı iyileşmelerin devam ettiği 
bildirilmiştir.(45)

Sıklıkla sporcularda oluşan diz eklem instabilitesine yol açan bir diğer liga-
ment yaralanması da ön çapraz bağ yaralanmalarıdır. Eğer tedavisiz bırakılırsa 
ilerleyen zamanlarda kıkırdak dejenerasyonuna yani osteoartrite neden olabilir. 
Yapılan bir çalışmada ön çapraz bağ hasarı olan hastalara proloterapi enjeksiyo-
nu uygulanarak diz ekleminde stabilitenin sağlandığı ve kıkırdak dejenerasyonun 
gelişiminin önlendiği bildirilmiştir. (46) 6 aydan uzun süren diz ağrısı olan ve ön 
çapraz bağda laksitenin eşlik ettiği 18 hastaya intraartiküler dektroz proloterapi-
si uygulanmıştır. Seanslar 2 ayda bir toplamda 6 seans olacak şekilde düzenlen-
miştir. 6 hasta çalışmayı tamamlayabilmiş, 6. ayda 6 hastada, 12. ayda 9 hastada, 
3. yılda ise 10 hastada instabilitenin tamamen düzeldiği saptanmıştır. 3. yıldaki 
değerlendirmede ayrıca hastaların ağrı ve fonksiyonel durumlarında da anlamlı 
düzelme saptanmıştır.(47)
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Ön çapraz bağ yaralanmalarında ligamentin kendisini güçlendirmek cerrahi 
ile mümkün olmaktadır, aynı şey total rüptür tedavisinde de geçerlidir. Cerrahi 
sonrası ne yazık ki ligament laksisitesi tekrarlayabilmekte ve sporcularda spora 
dönüşün sağlanması oldukça zor olmaktadır. Ayrıca cerrahi tedavi sonrası uzun 
süreli rehabilitasyon ve hareket kısıtlılılıkları bu tedavinin dezavantajlarındandır. 
Cerrahi planlanmayan konservatif tedavi düşünülen hastalarda ligamentin güç-
süzlüğünü kompanse etmek için diz çevresindeki kaslar güçlendirilmektedir. Ön 
çapraz bağın direkt kendisini güçlendiren yöntem ise proloterapi enjeksiyonları-
dır. Direkt hasarlı ligamente yapılması, rehabilitasyon sürecinin daha kısa olması 
ile cerrahi yöntemlere göre daha avantajlı olduğu düşünülmektedir.

Diz ağrısının sık görülen önemli sebeplerinden biri de menisküs hasarlanma-
larıdır. Bu nedenle uygulanan cerrahi tedaviler ise tüm diz cerrahilerinin %17’sini 
oluşturmaktadır. Cerrahi prosedürler ; total veya parsiyel menisektomi, menis-
küs tamiri ve menisküs transplantasyonudur. Bu cerrahi tedavilerin tamamına 
yakınında dizde ağrı, tutukluk, kilitlenme ve instabilite gibi semptomların tekrar 
görülmesi oldukça sıktır. Cerrahi tedavi sonrası tekrarlayan yaralanmalar sık gö-
rülmektedir. Menisküs yırtıklarına en agresif cerrahi yaklaşım menisektomidir ve 
menisektomi sonrası diz ağrısı yakınması devam eden hastalar, diz eklemi sorun-
ları nedeniyle hekime başvuran hastalar arasında önemli bir grubu oluşturmak-
tadırlar.

Menisküs hasarlanmalarında uygulanan cerrahi yöntemler sonrası geç dö-
nemde de olsa instabilite ve eklem dejenerasyonu gelişmesi, bu tedavilerin menis-
küs hasarlanmalarında tedavide ilk seçenek olmalarının sorgulanmasına neden 
olmuştur. Menisküs patolojilerinde cerrahi prosedürlerin etkinliğini konu alan 
oldukça kapsamlı bir çalışmada “ön çapraz bağ ve menisküslerin tamiri veya re-
konstrüksiyonunun osteoartrit gelişimine karşı koruyucu etkisine dair kanıt bu-
lunmadığını’’ belirtmişlerdir. (48) Aslında bu durumun temel nedeni cerrahi tek-
niklerin diz ekleminin travma sonrasında iyileşmesi için gerekli olan rejeneratif 
süreci başlatamıyor olmalarıdır. Eğer bu şekilde hasarlanan diz tedavi edilmezse 
veya cerrahi uygulanırsa rejenerasyon sürecini başlatacak bir yaklaşım uygulan-
mazsa travmayla başlayan süreç dejenerasyonla devam etmektedir. Bu dejeneratif 
süreç ancak rejenerasyonun uyarılması ile önlenebilmektedir.

Menisküs hasarlanmalarında cerrahi yöntemlerdeki başarı oranının düşük 
olması ve başarısız tedavi sonrası gonartroz gelişimi nedeniyle son zamanlarda 
“biyolojik menisküs tamiri’’ olabilecek yöntemler üzerinde durulmaya başlanmış-
tır. Bu konuyla ilgili yapılan araştırmalarda görülmüş ki hasarlanan menisküsün 
iyileşmesi için ortamda yeterli büyüme faktörü olması gerekmektedir. İn vitro ça-
lışmalarda platelet kaynaklı büyüme faktörü (PDGF), transforme büyüme faktö-
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rü (TGF) ve diğerlerinin menisküs hücre proliferasyonunu ve kollojen gelişimini 
uyardığı gösterilmiştir.(49–51)

Proloterapi enjeksiyonları, büyüme faktörlerinin salınımını sağlayarak hücre 
proliferasyonu ve kollojen sentezini uyarır. Proloterapi tedavisinde en sık kulla-
nılan ve rejenerasyonu sağlayan solüsyon dekstrozdur. Proloterapi enjeksiyonla-
rında en sık kullanılan solüsyon olan dekstroz, enjekte edildiği ortamda IGF-1, 
TGF-β, bFGF, and PDGF-B gibi birçok büyüme faktörünü arttırmaktadır. (34,52–
56)

Menisküs hasarlanması olan ve diz ağrısı yakınması olan 24 hastada 28 diz ek-
lemiyle yapılan bir çalışmada, diz eklemine ortalama 6 seans proloterapi enjeksi-
yonları uygulanmış ve hastalar 18 ay boyunca takip edilmiştir. Ortalama VAS ağrı 
skoru 7.2’den 1.6’ya gerilerken ortalama VAS tutukluk skorunun 6.0’dan 1.2’ye 
gerilediği saptanmıştır. Sonuç olarak proloterapi enjeksiyonlarının ağrı ve tutuk-
luk yakınmalarında anlamlı azalmaya yol açtığı kaydedilmiştir. Ayrıca, prolotera-
pi enjeksiyonları ile eklem hareket açıklığında ve fonksiyonel durumda belirgin 
iyileşme kaydedilmiştir. (57)

Tüm bu literatürlerin ışığında şunu söyleyebiliriz ki ;diz ekleminde tendon ve 
ligament yaralanmalarına bağlı gelişen patolojilerde mutlak cerrahi endikasyonu 
olmayan vakalarda proloterapi enjeksiyonları konservatif bir tedavi seçeneği sun-
maktadır.

Son zamanlarda kalça ağrısı oldukça sık gözlenmekte olan önemli bir halk sa-
ğlığı sorunu haline gelmiştir. Ve ne yazık ki kronik kalça ağrısı nedeniyle kalça 
eklemine artroplastisi yapılan vaka sayısı gün geçtikçe artmaktadır.(58) Kalça ek-
lemi normal günlük yaşam aktiviteleri sırasında fazla hareket eden ve çoğunlukla 
zorlanan eklem olduğundan normal kullanımında dahi eklem yapılarının yıpran-
ması söz konusu olabilmektedir.(59) Kalça artritli hastaları inceleyen çalışmala-
rın sonuçlarına göre ilerleyen zamanlarda kalça artroplastisine daha çok ihtiyaç 
duyulabileceğini öngörmektedir.(60) Bununla birlikte, total kalça protezinin ge-
nellikle tatmin edici sonuçların olmaması, osteoliz, derin ven trombozu gibi ciddi 
risklerin bulunması, ilerleyen zamanlarda revizyon gereksinimi gibi nedenlerle, 
bu hastalar için iyi bir seçenek olmayabilir.(61,62) Kalça ağrısında modern tıbbın 
tedavi yöntemlerinden istenilen sonucun alınamaması nedeniyle son dönemde 
hastalar alternatif tedavi yöntemlerine yönelmeye başlamışlardır. Bu tedavi yön-
temlerinden birisi de proloterapi enjeksiyonlardır.(63,64)

Kalça ağrısının kökenine indiğimizde; kalça eklem patolojilerinin başında lab-
rum ligament ve tendon hasarlanmaları bulunduğunu görmekteyiz. Önce labrum, 
tendon ve ligamentlerde hasar oluşmakta, bu yapılardaki laksisite sonrası eklemde 
instabilite gelişmekte ve bu durum tedavi edilmezse eklem kıkırdak dejenerasyo-
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nuna ilerleyerek koksartroz gelişmektedir. Aslında bu durum dizdeki osteoartrit 
gelişme mekanizmasıyla oldukça benzerdir. Esas problemin kaynağı bağ dokuda-
dır. Ancak çoğu tedavi yönteminde sorunun kaynağı değil sorunun sonucu tedavi 
edilmeye çalışıldığından istenilen sonuçlar alınamamakta hastanın ağrısı devam 
etmekte koksartroza ilerleyiş devam etmektedir. Kalça ağrılarında da proloterapi 
tedavisi ile sorunun temeli olan ligament, tendon ve labrumdaki hasar öncelikli 
olarak tedavi edilerek dejenerasyonun ilerlemesi durdurulmaktadır. Proloterapi 
enjeksiyonları ile ligament ve tendonlarda rejenerasyon başlatılmakta ve bunun 
sonucunda eklem stabilizasyonu sağlanmaktadır. Proloterapi tekniği ile vücudun 
kendi iyileşme mekanizması uyarılarak enjeksiyonun uygulandığı bölgelerin kuv-
vetlenmesi ve kalça eklem stabilizasyonunun sağlanması amaçlanır. Tüm bunların 
sonucunda kalça ekleminin daha rahat hareketi, labrumun tamiri ve kıkırdak re-
jenerasyonu sağlanarak da ağrıda iyileşme hedeflenir.

Solmaz ve ark.’larının yaptığı bir çalışmada kalça ekleminde avasküler nekrozu 
olan bir hastaya intraartiküler ve periartiküler proloterapi uygulanmış.(65) Prolo-
terapi enjeksiyonlarının altıncı seansından sonra, hasta günlük aktivitelerini ön-
ceki fiziksel ve efor kapasitesi ile aynı şekilde yapabilir hale gelmiştir. WOMAC 
osteoartrit indeksi 92’den 12’ye düşerken; Likert ağrı skalası, enjeksiyon öncesi 
5’ten enjeksiyonlardan sonra 1’e kadar düşmüştür.

Piriformis sendromu kalça ağrısının önemli bir nedeni olmakla beraber çoğu 
zaman gözden kaçmaktadır. Bu sendromda ağrı tipik olarak kalçadan bacağa 
doğru yayıldığı için beraberinde bel ağrısı da varsa ağrının belden kaynaklandığı 
düşünülebilmektedir. Piriformis sendromu genellikle tendon ve ligament hasarı 
sonucu oluşmakta ve proloterapi tedavisi ile oldukça güzel sonuçlar alınmaktadır.
(66)

Sıklıkla sporcularda (özellikle de futbolcularda) gördüğümüz kasık bölgesin-
deki kronik ağrılara sebep olan osteitis pubis sendromundan kaynaklanmakta ve 
proloterapi ile güzel sonuçlar alınmaktadır. Futbol oyuncularında kasık ağrısının 
yıllık insidansı %10-18 olarak bildirilmiştir.(67) Atletlerde kronik kasık ağrısının 
en sık nedenleri osteitis pubis ve adduktor straindir. Yapılan bir çalışmada pubik 
ramide hassasiyeti olan hastalara proloterapi enjeksiyonları yapılmış; çoğu sporcu 
ağrılarından tamamen kurtulurken tamamına yakınının ortalama 9 hafta içeri-
sinde spora dönüşü sağlanmıştır ki bu da sporcular için oldukça önemli bir du-
rumdur.(68)

Ayak ve ayak bileği ağrısı, 50 yaşın üzerindeki nüfusun ortalama %20’sini et-
kiler, hareketliliği ve günlük yaşam aktivitelerini önemli ölçüde bozarken düşme 
riskini de artırır. Kronik ayak ağrısı genel popülasyonda yaygındır ve önemli öl-
çüde morbidite ve sakatlıkla ilişkilidir.
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Günlük hayatta herkesin başına gelen ayak bileği burkulmaları sonrası sıklıkla 
akut lateral ayak bileği instabilitesi gelişmektedir. Eğer bu lateral bölge ligament 
laksiteleri tedavi edilmezse ilerleyen dönemlerde kronik fonksiyonel ve mekanik 
instabiliteye yol açabilirler. Subtalar instabilite, medial ligamentler ve sindesmoz 
yaralanmaları da diğer ayak bileği instabilite nedenleri arasında yer almaktadır. 
Peroneal zayıflık da aynı şekilde kronik ayak bileği instabilitesi nedenlerinden 
birisidir. Ayak bileği hasarlanmaları %30 oranında hastada kalıcı hasara yol aça-
bilmektedir. Tekrarlayan travmalar ya da yetersiz tedavi sonucu kronik ayak bi-
leği instabilitesi ve bunun sonucunda da dejeneratif artroz gelişebilmektedir. Bu 
nedenlerle ayak bileğindeki tendon ve ligament yaralanmaları kronikleşmeden 
tedavi edilmelidir. Özellikle sporcularda konservatif tedavilerin erken dönemde 
uygulanması spora dönüş süresini oldukça kısaltmaktadır. Aynı zamanda kronik-
leşmesini engellemekte ve tekrar hasarlanma riskini en aza indirgemektedir.

Proloterapinin dokularda rejenerasyonu sağladığını biliyoruz. Tendon ve liga-
ment yaralanmalarında kronikleşme ve instabilite oluşması nedeniyle proloterapi, 
ayak bileği ve ayak yaralanmalarında konservatif tedavi seçeneklerinden birisidir. 
Proloterapi enjeksiyonlarının, ayak ve ayak bileğinde tendon ve ligament patoloji-
lerinin tedavisinde etkili olduğu bilimsel yayınlarla tespit edilmiştir.(69)

Ayak bileği ligament yaralanmalarının tamamına yakını konservatif tedavi ile 
iyileşmektedir. Özellikle son dönem çalışmaların sonuçları, lateral ligament hasa-
rında konservatif tedavinin etkin olacağı yönündedir. Konservatif tedavi çoğun-
lukla, akut dönemde istirahat, buz uygulama, kompresyon ve elevasyon uygula-
maları ile sonrasında uygulanan TENS, Ultrason gibi fizik tedavi modaliteleri ile 
egzersiz programını içermektedir.(70) Cerrahi uygulanan hastalar ile konservatif 
tedavi uygulanan hastalar karşılaştırıldığında, konservatif tedavi uygulanan has-
taların normal günlük aktivitelerine daha kısa sürede döndükleri görülmektedir.

Yapılan bir çalışmada kronik ayak, ayak bileği ağrısı olan hastaların prolotera-
pi enjeksiyonlarından sonraki 3 yıllık takiplerinde ağrı şikayetlerinde azalma ve 
fonksiyonel iyileşme olduğu bildirilmiştir. Çalışmaya dahil edilen ve başka kon-
servatif tedavilere yanıtsız kronik aşil tendinopatisi veya lateral ligament, perone-
al tendon yaralanmaları gibi patolojileri olan hastalarda proloterapiye yanıtın çok 
iyi olduğunu belirtilmiştir. Aşil tendinopatisi olan hastalarda proloterapi enjeksi-
yonları sonrası ağrı ve tutukluk yakınmalarında azalma ile beraber günlük yaşam 
aktivitelerinde de belirgin iyileşme olmaktadır. Proloterapi ile beraber egzersiz 
programı uygulandığında iyileşmenin daha hızlı gerçekleştiği görülmüştür.(71)

Aşil tendinopatisi tanısı alan hastalarda proloterapi enjeksiyonları, günlük 
yaşam aktivitelerinde düzelmeye ağrı ve tutukluk yakınmalarında azalmaya ne-
den olduğu gibi, hasarlanmış tendonda olumlu yapısal değişikliklere de neden 
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olmaktadır. Tedavi öncesinde hasarlanmış bölgelerin ve intratendinöz yırtıkların, 
ultrasonografide saptanan hipoekoik alanların büyüklük ve şiddetinin proloterapi 
enjeksiyonları sonrasında azaldığı, tendon neovasküleritesinin ise arttığı bildiril-
miştir.(72)

Lyftogt, aşil tendinopatisi olan 16 hasta üzerinde yaptığı çalışmasında prolo-
terapi enjeksiyonları sonrasında 14 hastada tam iyileşme sağlanarak hastaların 
yaralanma öncesindeki aktivitelerine döndüklerini bildirmiştir.(73)

Yapılan bir diğer çalışmada 36 kronik aşil tendinozisi olan hastaya 6 haftada 
bir olmak üzere ortalama 4 seans dekstroz proloterapi enjeksiyonları uygulanmış-
tır. Hastaların dinlenme halindeki VAS ağrı skorlarında %88, normal günlük akti-
viteleri esnasındaki VAS ağrı skorlarında %84, spor veya diğer fiziksel aktiviteleri 
esnasındaki VAS ağrı skorlarında %78 azalma saptandığı bildirilmiştir.(74)

Plantar fasiit tanısı alan 60 hastada proloterapi enjeksiyonlarının etkinliğinin 
değerlendirildiği randomize kontrollü bir çalışmada hastalar iki gruba ayrılmış, 
bir gruba proloterapi enjeksiyonları uygulanırken diğer grup kontrol grubu ola-
rak alınmıştır. Proloterapi enjeksiyonları uygulanan hasta grubunda, kontrol gru-
buna oranla 42, 90 ve 360. günlerde VAS ağrı ve Foot and Ankle Outcome Score 
(FAOS) skorlarında anlamlı düzelme saptanmıştır.(75) Bir diğer çalışmada ise, 
dekstroz proloterapi enjeksiyonları ile kronik plantar fasit tanısı alan hastaların 
ağrı yakınmasında anlamlı azalma olduğunu bildirilmiştir.

Yapılan bir sistematik derlemede; proloterapi enjeksiyonlarının, aşil tendi-
nopatisi için eksantrik yükleme egzersizleri, plantar fasiyopati için trombositten 
zengin plazma ve Osgood-Schlatter hastalığı için lignokain enjeksiyonları dahil 
olmak üzere, alternatif tedavi yöntemlerine eşit veya üstün kısa, orta ve uzun va-
deli sonuçlar sağladığını ileri sürmektedir. Bu derlemedeki hiçbir çalışmada pro-
loterapi enjeksiyonlarını takiben herhangi bir yan etki bildirilmemiştir.(76)

Ozon gazı (O3), 1800’lü yıllarda bulunan 3 oksijen atomuna sahip bir mole-
küldür. Etki mekanizması incelendiğinde bakteri, virüs, mantar, maya ve protozo-
anın inaktivasyonu, oksijen metabolizmasının uyarılması ve bağışıklık sisteminin 
aktivasyonudur (77). Ozon, lipidik peroksidasyon, amino asit oksidasyonları ve 
DNA’nın geri dönüşümsüz hasarı yoluyla hücreler üzerinde doğrudan etki ederek 
hücre ölümüne yol açan güçlü bir oksidandır.Farklı branşlarda ve birçok klinik 
uygulamada kullanılmaktadır. Örneğin iskemik hastalıkların tedavisinde; akut 
inme geçiren hastalarda ozon terapi ile mortalitenin azaldığı ve hızla iyileşme 
görüldüğü bildirilmiştir (78). Ozon, serebral iskemi ve hipokside, ATP ve enerji 
metabolizmasını sürdürür ve hücre apopitozunu azaltır (79).

Ozon tedavisinin kullanıldığı hastalıklar incelendiğinde; kardiyovasküler has-
talıklar, multiple skleroz, kronik obstrüktif akciğer hastalıkları, yaşa bağlı maküler 
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dejenerasyon ve nöropatik ağrı gibi ciddi kronik patolojilerin de olduğu görül-
mektedir(80). Ayrıca ozon tedavisi hem kanser tedavisi sırasında hem de palyatif 
tedaviler sırasında destekleyici tedavi olarak da kullanılmaktadır(81). Ozonun te-
davi ettiği diğer hastalıklar ise dejeneratif omurga hastalıkları, kas-iskelet sistemi 
rahatsızlıkları ve hastalıkları, romatizmal bağışıklık hastalıkları, damar hastalık-
ları, metabolik hastalıklar, nöropatik ağrı gibi durumlardır.

Ozonun analjezik etkisi vardır. Ağrılı durumlarda subkutan ozon enjeksiyo-
nu inflamatuar faktörleri hızla inaktive ederek stimülasyonu azaltır. Ek olarak, 
duyusal uyarılmaya doğrudan duyusal sinir uçlarındaki inflamatuar faktörler ve 
periferik duyarlılığı inhibe ederek analjezik etkinliği ortaya çıkar(82).

Ozon tarafından sinir uçları, sinir sisteminde endorfinlerin aktivasyonunu 
indükleyebilir, böylece periferik zararlı stimülasyon sinyallerinin sinir sistemine 
iletilmesini engelleyebilir(83). Transforaminal yoldan uygulanan ozon enkefalin 
ve diğer maddeleri serbest bırakmak için inhibitör internöronları stimüle eder ve 
merkezi analjezi sağlar (84). Bu tip analjezi, enjeksiyondan hemen sonra meydana 
gelir.

Ozon tedavisi (ozon otohemoterapi veya doku enjeksiyonu) ile endojen bir an-
tioksidan sistem başlatılabilir çeşitli yöntemlerle. Lokal mikroçevredeki hem oksi-
jenaz-1 artar ve aşağı akış hedeflerine hem oksijenaz-1 aracılı sinyalleme yoluyla 
antioksidasyon aktive olur (85). Süperoksit dismutazın ekspresyonu, peroksidas-
yon serbest radikalleri daha fazla parçalayarak uyarılır. Katalaz üretilir, Glutatyon 
peroksidaz sentezi artar ve organik peroksitler parçalanır. Ayrıca, glikoz-6-fosfat 
seviyesi pentoz fosfat bypass metabolizmasında dehidrojenaz artar, nikotinamid 
adenin dinükleotit fosfatın antioksidan azaltma yeteneği ile (86). Vadesi dolmuş 
ozonun etkisi ile fizyolojik ve patolojik süreçler sonucunda mikroçevrede oluşan 
serbest radikallerin ve peroksitlerin vücuttan aktif olarak uzaklaştırılması hızlanır. 
Ozonun kullanımı çift yönlü düzenleme etkisine sahiptir; immünostimülasyon 
veya immünsupresyon. Vücudun immünolojik fonksiyonu üzerinde farklı düzen-
leme yöntemleri ve etkileri vardır. Ozonun immünomodülatör ve antiinflamatuar 
etkileri vardır. Hemoterapi veya doku enjeksiyonu, güçlendirme gibi bağışıklık 
geliştirme etkilerine sahiptir(87).

Granülositlerin ve makrofajların fagositik fonksiyonu ve vücudun iyileştiril-
mesi patojenik mikroorganizmaların veya metabolik atıkların uzaklaştırılması ile 
olur. Bir yandan, nükleer transkripsiyonu inhibe ederek proinflamatuar sitokinle-
rin sentezini inhibe eder nükleer faktör kappa-B gibi faktörler, öte yandan sentezi 
arttırır (88). Ozonun lokal doku enjeksiyonu oksijen ihtiyacını artırabilir, doku 
hipoksisini iyileştirebilir ve serbest radikal süpürücü olarak hareket eder. Ozon 
vasküler endotel hücrelerini etkiler, kan damarlarını genişleten nitrik oksit ve 
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diğer maddeleri serbest bırakarak lokal mikrosirkülasyonu ve doku iyileşmesini 
uyarır. Ozon büyük miktarda sitokin üretmek için bağışıklık hücrelerini uyarabi-
lir; otohemoterapi, küçük bir interferon-y, interferon-β, tümör nekroz faktörü α 
ve granülosit-monosit koloni uyarıcı faktör salınımına yol açabilir(89).

Sistemik Ozon tedavisi, enflamasyonu kontrol etmekte, bağışıklığı uyarmakta 
ve antiviral olarak etki sağlamaktadır. Yeni bir bağışıklık sistemini etkileyen te-
davi yöntemi olarak karşımıza çıkmaktadır. Palyatif serviste, postcovid hastalara 
uygulanmakta olan sistemik ozonterapi, antiviral ilaçlarla kombinasyonu halinde 
sinerjik etki oluşturulabilmektedir (90). Ozon, periferik vazodilatasyon yoluyla 
akciğer ve periferik doku oksijenlenmesini ve gaz değişimini sağlar.

Genel olarak, ozon tedavisi diyabetik ayak, trofik veya basınç ülserleri, sistemik 
sklerozda mükemmel faydalar sağlamıştır (91). Mikrosirkülasyonun iskemik-he-
morajik hasarının azaltılması açısından erken bir ozon oto-hemo-infüzyonu ile 
COVID-19 pnömonisinde ve diğer hastalıklarda olumlu tepkiler elde edilebilir. 
Bu olumlu tepkilere hem yüzey aktif madde üretimini ve alveollerin elastikiyetini 
artırarak hem de trombosit adezyonunu azaltarak ve mikrotrombüs oluşumunu 
önleyen pıhtılaşma kaskadını bloke ederek endotel hasarının azalmasını sağla-
yarak aracılık edilebilir(92). Ayrıca, bu etki derin venöz trombüs oluşumunu ve 
bunun sonucunda pulmoner emboli oluşumunu azaltarak periferik düzeyde de 
meydana gelebilir. Hem mikro hem de makrotrombüs, solunum tedavisine di-
rençli hipokseminin tipik özellikleri olan pulmoner şant ve pulmoner hipertansi-
yon oluşumuna yol açar(93). Ozon oto-hemo-infüzyonunun bir başka potansiyel 
faydası, COVID-19’da solunum yetmezliği, yaygın damar içi pıhtılaşma ve çoklu 
organ yetmezliğinin patogenezinde “sitokin fırtınası” üzerinde olabilir. Ozonun 
septik akciğer hasarında koruyucu immünomodülatör etkileri zaten bilinmekte-
dir. “Sitokin fırtınası” hemodinamik sonuçları toksik şokunkilere benzerdir (94). 
Septik şokta olduğu gibi toksik şokta, mikrodolaşım anormallikleri, sistemik he-
modinamikten ayrışmış ve hayatta kalanlarda daha şiddetli olan temel özellik-
lerdir(95). Bu nedenle, sistemik hemodinamik değişkenlerin vazopresör ilaçlarla 
düzeltilmesine rağmen mikrodolaşım değişiklikleri devam edebilir(96). Ozon ön 
koşullandırmasının, bir fare modelinde lipopolisakkaritin neden olduğu endo-
toksik şok ve oksidatif stres sırasında tümör nekroz faktörü-α düzeyini azaltmada 
deksametazon kadar güçlü olduğu gösterilmiştir(89). Birincil “sitokin fırtınasına” 
ek olarak, COVID-19’lu hastalarda bir süperenfeksiyon ve ikincil bir septik şok 
yaygındır(89,97).

Wasser ve ark, akut inme geçiren hastalarda ozon tedavisi ilk birkaç gün için-
de, sadece günde bir kez bir hafta boyunca tekrarlandığında, hiçbir hastanın öl-
mediğini ve hızla iyileştiğini bildirmişlerdir(78). Özellikle akut inme hastalarında 
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SjvO2 ve noninvaziv CVP teknikleri ile ozon tedavisinin etkinliğini takip etmek, 
progress açısından oldukça değerli bilgiler sağlamaktadır. Bocci ve ark. tarafından 
yapılan bir çalışmada ozonun rektal insüflasyonundan sonra portal vende oksijeni 
arttırdığı bildirilmiştir(98). Ozon kolon mukozasından absorbe olduğunda, vena 
portada oksijenasyonun arttığı tespit edilmiştir.

Siniscalco ve ark, pankreasda hasar yaratılan ratlarda yaptıkları çalışmada 
ozon tedavisi ile endojen Nrf2 (nuclear factor-erythroid 2-related factor 2), GST 
(glutathione-s-transferase) enzimlerinin artması ve bunun sonucunda pank-
reas dokularında 4-HNE (4-hydroxynonenal) ve PARP-1 (nuclear enzyme poly 
(ADP-ribose) polymerase-1) seviyelerinin düşmesi yoluyla pankreas hücresinin 
iyileştiğini ve böylece daha yüksek insülin ve leptin seviyeleri ile glikoz metabo-
lizmasının düzelmesine neden olduğunu bildirmişlerdir. Ozon tedavisinin, yıllar 
içinde diyabetin neden olduğu organ hasarının önlenmesinde faydalı olabileceği 
bildirilmiştir(99). Sistemik uygulama yollarından biri olan rektal insüflasyon me-
todu ile ozonterapi özellikle gastrointestinal sistem hastalıklarında büyük yarar 
sağlamaktadır.

Lelyanov ve ark. ozonun yara iyileşmesi üzerindeki etkilerini ilk kez araştır-
dı(100). Bu çalışmada ozonun kolon anastomoz yarasının iyileşmesine olumlu 
katkı sağladığı bildirilmiştir. Yine Erginel et al. yaptıkları çalışmada, sıçan peri-
tonit modelinde ozonun kolonik anastomoz yara iyileşmesi üzerindeki etkisini 
araştırmış ve ozon uygulanan gruplarda yara iyileşmesinin daha iyi olduğunu 
belirtmişlerdir (101). Ozonun topikal uygulanmasının akut cilt yaralarında iyi-
leştirici etkileri olduğu belirlendi(102). Kim ve ark. akut kutanöz yara iyileşmesi 
üzerine lokal ozon uygulaması çalışmalarında, ozonla tedavi edilen grupta yara 
boyutlarının küçük olduğunu, kollajen liflerinin ve fibroblastların belirgin şekilde 
arttığını bildirmiştir(102). Diyabetik yarada ozon tedavisi sonrası yara boyutunun 
küçüldüğü ve kollajen liflerinde belirgin artış olduğu gösterilmiştir(103). Bu so-
nuçlar bize ozonun yara iyileşmesi üzerindeki olumlu etkisinin antiinflamatuar, 
antiapoptotik ve antioksidan özellikleri ile ilişkili olabileceğini düşündürmektedir.

Unutulmamalıdır ki, birlikte alındığında immünoregülasyon ve antioksidas-
yon fonksiyonları, vücudun endojen koruyucu mekanizmasını tetikleyerek sağ-
lanır. Bununla birlikte, vücudun endojen koruma mekanizmasının tamponlama 
yeteneği sınırlıdır. Farklı doku ve hücre tiplerinin tampon kapasitesi ve onarım 
kapasitesinde de büyük farklılıklar vardır. Kısa sürede ozon doz aşımı vücudun 
tampon kapasitesini aşarak bağışıklık fonksiyonunun azalmasına, oksidatif hasara 
ve ters reaksiyonlara neden olabilir. Bu nedenle, ozon konsantrasyonu ve toplam 
kapasite uygulamasının sıkı bir şekilde kontrol edilmesi gerekir. Endikasyonlara 
ve kontrendikasyonlara kesinlikle uyulmalıdır.
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Kupa tedavisi beş bin yıldan fazla süredir dünya genelinde yaygın bir biçimde, 
birçok kültürde uygulanmaktadır. Kupa tedavisi Orta Doğu’da M.Ö. 3500 yılla-
rında ilk kez Asurlular tarafından hayvan boynuzları ve bambular kullanılarak 
uygulanmıştır (104). Kupa tedavisine ait en eski yazılı belge ise M.Ö. 3300 yılında 
antik Makedonya’daki uygulamaları anlatan ‘Ubi Plethore Ibi Evacua’ adlı eserdir 
(105). Ebers Papirus’da (Mısır’da) M.Ö. 1550’de kupa tedavisinden bahsedilmiştir. 
Herodotus (M.Ö. 484-425) Mısırlı doktorların hem kuru hem de yaş kupa teda-
visi uyguladıklarını belirtmiştir(106). Ayurveda kaynaklarında belirtildiğine göre 
M.Ö. 1500 yıllarında Hindistan’da uygulanmıştır(105). Orta Doğu ve Arap toplu-
munda yaş kupa tedavisi vücudun eski orijinal haline getirilmesi anlamına gelen 
“hicamat” olarak adlandırılmıştır(104).

Kupa tedavisinin etki mekanizmaları üzerine birçok hipotez öne sürülmüş-
tür(107). Nöral, hematolojik, immünolojik, metabolik ve psikolojik etkilerinden 
bahsedilmektedir(107). Nöral hipoteze göre; kupa tedavisinin nosiseptör, spinal 
kord ve beyin (korteks) seviyesindeki sinyal işlemini değiştirerek kronik ağrıda 
etkili olduğu öne sürülmüştür (Kapı kontrol teorisi)(108). Kupa ve diğer natura-
patik refleks tedavilerin; spinotalamokortikal ağrı yolaklarındaki Aδ (delta) ve C 
liflerini uyararak etkilediği düşünülmektedir(109).

Periferik nosiseptörlerin laktat, ATP, sitokin vb tarafından duyarlı hale gelmesi 
metabolik ve nöral hipotezlerin birbirleriyle ilişkili olduğunu düşündürmektedir. 
Metabolik hipoteze göre kupa tedavisi artmış kas aktivitesini azaltarak analjezik 
etki oluşturmaktadır. Boyun ağrısı olan hastalarda kas aktivitesinin arttığı tespit 
edilmiş; kontrol grubu ve ağrısız tarafla karşılaştırıldığında etkilenmiş tarafta ye-
tersiz kan akımı olduğu ve laktat düzeyinin arttığı gözlenmiştir. Kupa tedavisi, 
uygulanan bölgede lokal vazodilatasyon oluşturarak, o bölgenin mikrosirkülas-
yonunu arttırmakta, ayrıca kas tonusunu azaltarak analjezik etki oluşturur. Kupa 
tedavinin spinalkord ve serebral korteks düzeyinde endorfin ve enkefalin gibi 
opiyatların salınımını arttırarak ve ağrı transmisyonunu inhibe ederek analjezik 
etki gösterdiği rapor edilmiştir(109). Ağrılı boyun kaslarında laktat ve prüvat dü-
zeylerinin sağlıklı olanlardan farklı olduğu gözlenmiş, bu durumun glukoz me-
tabolizmasındaki bozukluğa bağlı olabileceği düşünülmüştür. Yaş kupa terapisi, 
cilde kesi yapılması sonrası uygulanan vakumlu kupa ve bir miktar kanın dışarı 
alınma yöntemidir. Bu uygulamada oluşan hasarın nosiseptif uyarı oluşturarak 
diffüz noxius inhibitör kontrolünü etkileyebileceği belirtilmiştir. Yaş kupa tera-
pisinin etkisi ile ilgili başka bir hipotez de akupunktur benzeri etki göstermesi; 
uygulandığı bölgede nörotransmitter, endojen opiyat benzeri maddelerin sa-
lınımının artması ve santral sinir sisteminde c‐fos proteinini aktive etmesidir. 
Kronik kas iskelet sistemi ağrılarının affektif komponenti olduğu bilinmektedir. 
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Hafif dokunmanın bile limbik sistemi etkileyerek ağrıyı azaltacağı belirtilmekte-
dir.(110)

Kupa uygulanan yerde inflamasyon oluşmasının, immün sistem üzerine etkisi 
olduğunu düşündürmektedir; immün sistem üzerine immünomodülatör ve dü-
zenleyici etki gösterdiği düşünülmektedir.(111) Bunun yanında otonomik sinir 
sistemi etkileyerek ağrıyı azaltabileceği belirtilmiştir.

TNF ve interferon gibi inflamasyon belirteçlerinin arttığı gösterilmiştir. Doğal 
öldürücü hücrelerin artışını sağladığı, vakumlanan bölgede substans P ve diğer 
inflamatuvar mediatörlerin dilüe olmasına yol açmaktadır. Ciltte oluşturulan ha-
sar ile katelesidin, defensin ve dermsidin gibi antimikrobiyel etki oluşturan doğal 
immün sistem hücrelerini arttırdığı düşünülmektedir.

Kupa tedavisinin masaj etkisi de vardır. Kupa tedavisinin en iyi derin doku ma-
sajı olduğu belirtilmektedir. Hematolojik yoldan; koagülasyon ve antikoagülasyon 
sistemleri etkileyerek ve kan akımını ve uç organda perfüzyonu arttırarak etkisini 
göstermektedir (112).Yaş kupa terapisinin cildin boşaltım görevini kolaylaştırdığı 
rapor edilmiştir. Bu uygulamayla globulin gibi büyük molekül ağırlıklı protein, 
antikor, sitokin reseptörleri ve RF, trigliserit, kolesterol ve LDL gibi hidrofobik 
maddelerin, ferritin ve ürik asit atılımı kolaylaşmaktadır. (112)

Geleneksel Çin Tıbbında, hastalıklara yaşam enerji kaynağında (Qi) oluşan tı-
kanıkların yol açacağına inanılmaktadır. Kupa tedavisi ile bu enerjinin yeniden 
dengeli ve düzenli bir şekilde bedende akmasını sağlandığı düşünülmektedir.
(113)

Akupunktur, kupa ve lazer tedavilerinin yaşam enerji akışında etkili olduğu 
rapor edilmiştir. Hong ve arkadaşları kupa tedavisinde oluşan negatif basıncın 
uygulandığı yerde kan dolaşımını arttırarak kas ve sinirlerde esneklik sağladığını 
öne sürmüşlerdir.(114) Gao ve arkadaşları ise akupunktur noktalarına uygulanan 
kupa tedavisinin ciltte hiperemi ve hemostaz oluşturarak terapötik etki oluşturdu-
ğunu düşünmüşlerdir.(114)

Taibah teorisine göre; insan vücudunun dengesi, sistem ve organların birbir-
leriyle olan uyumuna bağlanmaktadır. Bu fizyolojik denge bozulduğunda ise has-
talıklar ortaya çıkmaktadır. Yaş kupa terapisi ile hastalıklara yol açan potansiyel 
zararlı maddelerin atılımı sağlanarak bu dengenin yeniden sağlandığı düşünül-
mektedir. (114)

Uygulamada cilde vakumlu pompa aracılığı ile kupalar yerleştirilir, ciltte ka-
barma meydana gelirken, kapiller etrafındaki basınç azalmaktadır. Bu da kapiller 
filtrasyonun artmasına, lenf ve interstisyel sıvının toplanmasına neden olur. Bu 
bölgede lokalize olan kimyasal maddeler, inflamatuvar ve nosiseptif mediatörler 
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dilüe olur, sinir uçları yıkanır, doku yapışıklıkları açılır ve sonuçta ağrı artabile-
ceği belirtilmektedir. (114) Orta çağlarda hastalıkların nedenlerine yönelik, hu-
moral teori geçerliydi; yani hastalıkların vücuttaki 4 sıvının (Kan, sarı safra, kara 
safra, balgam) dengesizliğinden kaynaklandığı düşünülürdü. Kupa tedavisi ile bu 
dengenin yeniden sağlandığı düşünülmektedir

Lomber disk lezyonu, herpeszoster, servikal spondiloz, romatoid artrit, braki-
yalji parestetika noktürna, karpal tünel sendromu, akut gut artiriti, fibrozit, fibro-
miyalji, persistannon spesifik boyun ağrısı, kronik osteoartrit, akut trigeminal 
nevralji, baş ağrısı ve migren gibi hastalıklarda etkinliği ile ilgili yapılan çalışmalar 
mevcuttur. Hipertansiyon, kas iskelet sistemi hastalıkları veya inme gibi nörolojik 
hastalıklarda uygulanmıştır. Hastalığına bağlı semptomlarda ve fasiyal paralizide 
etkili olduğu belirtilmiştir. Yapılan çalışmalarda birtakım metodolojik kısıtlılıklar 
olsa da, kupa tedavisinin klinik etkinliği gözlenirken, güvenilirliği konusu ise he-
nüz kesinlik kazanmamıştır.

Stroke hastalarında kupa terapisi ile ilgili yapılan çalışmalarda, etkinliğin mi-
nimal olduğu belirtilse de; yaş kupa terapisinde etkinliği gösterilen hipertansiyon, 
hiperlipidemi, ateroskleroz gibi inmeyi provake eden hastalıklara etkiyerek, inme 
oluşmasını azaltmak suretiyle tedavinin mali yükünü azaltmada katkı sağlayabile-
ceği düşünülmektedir(115). Kore’de bilgisayar kullanan ve boyun ağrısı olan has-
talarda uygulanan kupa tedavisinin ağrı ve fonksiyonel durumda düzelme yaptığı 
tespit edilmiştir. (116)

Nitrik oksidin (NO) yara iyileşmesindeki önemi bilinmektedir. Diyabet hasta-
larında azalan NO seviyesinin yaş kupa terapisi ile arttırabileceği belirtilmektedir. 
Romatoid artritte yapılan bir çalışmada, farmakolojik tedavi yanında yaş kupa 
terapisi de uygulanan hastalarda, VAS, hassas ve şiş eklem sayısında ve hastalık 
aktivite skorlarında dramatik azalma saptanmıştır. Ayrıca ESR, CRP, IL2 ve RF 
gibi laboratuvar parametrelerinde de düşüş gözlenmiştir. İmmün sistemde immü-
nomodülatör etki oluşturarak, farmakolojik tedavinin yan etkilerinin de azaltıla-
bileceği rapor edilmiştir.(116)

Obez hipertansiyonlu hastaların ekstrasellüler ve interstisyel sıvı hacimlerinin, 
normotansif bireylere göre anlamlı olarak daha fazla olduğu belirtilmektedir. Ar-
tan bu sıvının drenajı tedavide etkili olabilir. Bazı çalışmalarda hipertansiyonun, 
NO sentezinin inhibisyonuna bağlı olduğu belirtilmiştir. Oksidatif stresin ise NO 
sentezini azalttığı belirtilmiştir.(117)

Kupa tedavisinin hipertansiyon tedavisinde, metabolik atıklarla birlikte inters-
tisyel ve intravasküler sıvının drenajını sağlayarak ve NO sentezini artırarak etkili 
olabileceği düşünülmektedir. Bir meta‐analizde yaş kupa terapisinin kan basıncı 
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kontrolünde etkili olduğu belirtilmiştir. (117) Hipertansiyonlu hastalarda kulla-
nılan ve elektrolit bozukluğuna yol açan diüretiklerin kullanımını azaltabileceği 
belirtilmiştir. Farelerde iskemik alanlarda yeniden kanlanma sağladığı gözlenerek 
kardiyoprotektif etki oluşturabileceği belirtilmiştir . (118)

Yaş kupa terapisi ile migrene bağlı baş ağrılarında da %66 azalma tespit edil-
miştir. Migren hastalarında IL‐6 yüksekliği bulunmuştur. Taibah teorisine göre 
kimyasal mediatörler, IL‐6, vazoaktif maddeler, nöropeptidlerin (substans P, va-
zoaktif intestinal polipeptid, ve kalsitonin gen ilişkili peptid gibi) drenajı ile mig-
ren, hipertansiyona bağlı başağrısı ve akut trigeminal nevraljide etkili olabileceği 
düşünülmektedir. Bunun yanında plasebo etkisinin olabileceği de belirtilmekte-
dir. Yapılan bir çalışmada dirençli bir sellülit hastasında, antibiyotiklere ek olarak 
hastalarda kuru kupa tedavisi uygulanmış, ağrı şiddetinde ve hassas nokta sayı-
sında azalma olmuştur. Yaş kupa terapisi uygulanmış ve hastada dramatik şekilde 
düzelme gözlenmiştir. (119).

Bel ağrısı olan hastalarda uygulanan yaş kupa terapisinin ağrı skorlarında ve 
analjezik kullanımında azalma olduğu gösterilmiştir.(116) Yaş kupa terapisi uy-
gulanan nonspesifik bel ağrılı hastaların ağrılarında anlamlı düzelme tespit edilir-
ken, herhangi bir yan etki ise gözlenmemiştir. Karpal tünel sendroma bağlı semp-
tomlarda ve gut artritinde etkili olduğu rapor edilmiştir.(120)

Malignite hastalarında malign hücreler tarafından üretilen laktat, hastalığın 
progresyonunda anahtar olarak rol oynamaktadır. Laktat ROS’un kararlı hal al-
masını da sağlamaktadır. Laktat antogonisti olan ilaçların, kanser hücrelerini 
öldürdüğü gözlenmiştir.(121) Yaş kupa terapisinin laktat drenajı sağlayarak an-
tineoplastik etki gösterebileceği düşünülmektedir. Astımlı hastalarda solunum 
fonksiyon testlerinde düzelme sağladığı, hastaların gece ve gündüz semptom-
larında azalma olduğu tespit edilmiştir.Sigara içenlerde yaş kupa terapisi ve ve-
neseksiyonun karşılaştırıldığı bir çalışmada, O2 saturasyonu her iki grupta da 
yükselmiş, fakat yaş kupa terapisi uygulamasındaki düzelme, veneseksiyona göre 
anlamlı olarak yüksek bulunmuştur (122).

Yapılan bir çalışmada kupa kanında bakılan oksidatif maddeler venöz kana göre 
daha yüksek bulunmuştur.(112) Bu da oksidatif maddelerin bu yolla dışarı atıla-
rak teröpatik etki oluşturabileceğini düşündürmektedir.

Yaş kupa terapisi ile alınan kanın venöz kandan farklı içeriğe sahip olduğu 
fibrinojen seviyesini azaltarak koagülasyon ve antikoagülasyonu düzenleyebile-
ceği, hemotokriti düşürerek de kan akımını ve oksijen transferini artıracağı rapor 
edilmiştir. Dolaşımın hem de interstisyel alanın, endojen ve eksojen toksik mad-
delerden arındırılmasını sağlayarak detoks etkisi oluşturmaktadır. (123) İlaçların 
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metabolizmasıyla oluşan metabolik atıkların atılımını kolaylaştırarak, ilaçların 
yan etkilerini azaltacağı düşüünlmektedir. Kupa tedavisi uzun zamandan beri uy-
gulanmasına rağmen, mekanizması tam olarak bilinmemekte, güvenirlik konusu-
nun kesinlik kazanmadığı belirtilmektedir.

Müzikterapi ; din, töre, mitoloji, gelenek vb. toplumsal kurumlarla müzik ara-
sındaki etkileşimi inceleyen bilimsel disiplinlerden birisi müzikolojidir. Bu disip-
linin alt dallarından birisi de müzik terapisidir. Müzikal seslerin ve melodilerin 
fizyolojik ve psikolojik etkilerini çeşitli ruhsal bozukluklara göre ayarlanmasıyla 
9 düzenli bir yöntem altında yapılan tedavi şekline Müzikle Terapi denilmektedir. 
Müzik terapisi tüm dünyada profesyonel bir şekilde farklı pratik ve modellerle 
geliştirilmektedir . Müzik terapi, dünyanın farklı yerlerindeki, birçok profesyo-
nel tarafından değişik şekillerde tanımlanmıştır. Müzik terapi, müziğin fiziksel, 
psikolojik ve eğitimsel olarak farklı durumlarda kullanılmasına olanak veren, bir 
hastalık veya yetersizlik durumunda kişinin fizyolojik ve psikolojik etkilerinin te-
davisinde yardımcı olarak kullanılan sağlık bakımının bir dalıdır (124,125,126).

Müzik terapi nöroendokrin sistemi ve otonom sinir sistemini etkiler. Düşük 
ses perdesindeki ve düşük tempoda dinlenilen müzik, rahatsızlık veren duyguları 
düzenlemek için sinirsel geçiş yeteneğini azaltarak, duygu ve heyecan merkezi 
olan beynin limbik sistemini etkiler. Nöroendokrin sistem ve otonom sinir sis-
temi üzerine etki ederek vücutta fizyolojik ve psikolojik değişiklikler oluşturur. 
Parasempatik sinir 13 sistemini aktive ederek, kan basıncı, nabız, solunum gibi 
fizyolojik bulgularda azalmaya neden olur. Müzik terapi uygulaması, hipofiz be-
zini uyararak endorfin salınımını arttırır. Vücudun doğal ağrı kesici ve ruhsal du-
rum düzenleyici maddesi olan endorfin salınımı sonucunda ağrı, anksiyete azalır 
ve algılama üzerine olumlu etkisi vardır (127).

Günümüzde perioperatif dönemde anksiyete ve ağrı için farmakolojik teda-
vi seçenekleriyle birlikte hipnoz, akupunktur ve müzik terapisi gibi tamamlayıcı 
tıp girişimleri, sonuçları hakkında bilinenler henüz yeterli düzeyde olmasa bile 
giderek popüler olmaktadır. Müzik; rahatlatıcı, stres ve anksiyeteyi azaltıcı bir 
gevşeme yöntemi olarak çok eski yıllardan beri kullanılmaktadır. Tüm dünyada 
yaygın olarak kullanılan ağrısız, güvenli, ucuz, uygulaması kolay nonfarmakolojik 
bir tedavi yöntemidir .

Genel anestezi altındaki hastalarda müziğin intraoperatif ve postoperatif et-
kilerinin incelendiği çalışmada literatürde ilk defa olarak müzik terapisinin genel 
anestezi uygulanan hastalarda kas gevşetici ihtiyacını azalttığını tespit etmişler. 
Müzik terapisi uygulanan grupta, TOF (train of four) ve BiS (bispektral indeks) 
değerlerinin kontrol grubuna göre anlamlı olarak düşük olduğu görülmüş. Mü-
zik terapisinin intraoperatif ve postoperatif dönemde ağrı düzeyini ve analjezik 
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ihtiyacını azalttığı saptanmış. Bunun yanında postoperatif derlenme ve sedas-
yon üzerine olumlu etkileri olduğu gösterilmiş. Sonuç olarak, daha önce yapılan 
klinik çalışmalarda izlendiği gibi bu çalışmada da müzik terapisinin sedasyonu 
artıran ve ağrı düzeyini azaltan ucuz, uygulanması kolay, yan etkileri olmayan, 
eğlenceli non-farmakolojik bir yöntem olduğu gösterilmiş. Ancak bu konudaki 
tecrübe artmakla birlikte henüz çok sınırlıdır. Bu nedenle müzik terapisinin mo-
dern sağlık bakımı sisteminde daha saygın ve belirgin bir yere sahip olması için 
bu konuda daha fazla gayret gösterilmesi gerekmektedir. Kanıta dayalı tıp çerçe-
vesinde daha fazla hasta içeren, geniş kapsamlı, çift-kör, randomize ve kontrollü, 
prospektif klinik çalışmalara ihtiyaç vardır. Ayrıca müziğin bu olumlu etkilerini 
açıklayacak farklı olası etki mekanizmalarını tanımlamak için de insan ve hayvan 
çalışmalarının yapılmasının faydalı olabileceği düşünülmektedir.(128)

Yoğun bakım da yapılmış çalışmalarda da müzik terapisinin hastalar üzerin-
deki olumlu etkileri konusunda farkındalık geliştirmiş oluyoruz.Yoğun bakım 
hastalarına 20-30 dk dinletilen müziğin hastaların ağrısını azaltmada olumlu etki 
gösterdiği belirtilmiştir.(129,130)

Almerud ve Petersson yoğun bakımda mekanik ventilatör desteği alan hasta-
ları deney ve kontrol grubuna ayırarak yaptıkları çalışmada; deney grubuna 60 
dakika müzik terapi uygulamış ve bu süre boyunca nabız değerlerini kaydetmiş-
lerdir. Çalışma sonucunda deney grubundaki hastaların nabız hızı değerlerinde 
önemli azalma olduğunu göstermişlerdir.(131) Angela ve arkadaşları deney ve 
kontrol gruplu, mekanik ventilatör desteği alan hastalarda müzik terapinin fizyo-
lojik bulgulara etkisini araştıran çalışmalarında; deney grubuna 30 dakika müzik 
terapi uygulanmış girişim boyunca 5 kez nabız değerini ölçmüşlerdir. Çalışma 
sonucunda deney grubundaki hastaların nabız hızı ortalamalarının kontrol gru-
bunda bulunanlardan daha fazla azaldığını tespit etmişlerdir.(132) Wilkins ve 
Moore yoğun bakımda yatan hastalarla yaptıkları müzik terapinin fizyolojik bul-
gulara etkisini inceleyen çalışmalarının sonucunda nabız ortalamalarında düşme 
olduğunu göstermişlerdir.(133) Bekiroğlu klasik Türk müziğinin yaşlı hipertansif 
hastalarda kan basıncı üzerine etkisini araştıran çalışmasında hastalara 28 gün 
müzik terapi uygulamıştır. Çalışma sonucunda hastaların sistolik kan basıncında 
önemli azalma tespit etmiştir.(134) Chlan ve arkadaşlarının mekanik ventilatör 
desteğinde olan yetişkin hastalar üzerinde yaptıkları çalışma sonucunda hastalara 
dinletilen müziğin sistolik ve diyastolik kan basınçları değerlerinde azalmaya yol 
açtığını saptamışlardır.(135) Wong ve arkadaşlarının hastaları 2 gruba ayırarak 
yaptıkları çalışmada deney grubuna 30 dakika müzik dinletilmiş ve dinleme es-
nasında 7 farklı zaman diliminde ölçülen DKB değerlerinde istatistiksel olarak 
önemli bir azalma olduğunu saptamışlardır.(136)
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Yunanca uyku anlamına gelen ‘hypnos’ kelimesinden türetilmiş olan hipnoz, 
hipnotist tarafından verilen telkinler ile kişinin algılama, hafıza ve istemli hare-
ketlerindeki değişiklikleri kapsayan sosyal bir etkileşimdir (137). İlk kez Fransız 
Anton Mesmer, hipnotik fenomenin medikal kullanımına dikkat çekmiştir. James 
Braid, modern hipnozun babası sayılmakta olup kişinin telkine yatkınlığının öne-
mini vurgulamıştır (138). James Esdaile, Hindistan’da hipno anesteziyi kullanmış 
ve deneyimlerini yayınlamıştır (139). İngiliz Tıp Birliği, 1955 yılında, hipnozu do-
ğumda etkili bir ağrı giderme ve diş tedavilerinde anestezi ve analjezi oluşturma 
metodu olarak bildirmiştir (140).

Hipnoz sırasında inferior frontal giruslar ve oksipital korteksin bazı alanların-
da serebral bölgesel kan akımı (rCBF) artar. Elektroansefalogramda (EEG) delta 
aktivitesi artar. Hipnoz sırasında ağrılı uyaran eklendiğinde delta aktivitesi azalır. 
Ağrıyı azaltma telkinleri verildiğinde ise sol frontal lobda rCBF artar. Oksipital 
lobdaki rCBF artışı ve EEG deki delta artışı görsel canlandırma ve uyanıklıkta 
azalma ile birlikte bilinç değişikliğini yansıtır. Telkinlerle frontal lobdaki rCBF 
artışı ise hafızanın çalışması, algılama deneyiminin yeniden yorumlanmasını 
kapsayan değişikliği gösterir (141). Ayrıca uyarılmış potansiyellerde (UP) geç UP 
amplitüdü azalır. Bu da dikkatin ağrılı uyarandan başka yöne çekilmesi arasında 
bir ilişki olabileceğini gösterir (142). Çünkü geç UP değişiklikleri ağrı yorum-
lanmasındaki emosyonal bozukluklar ile ilgilidir. Sonuçta hipnoz ağrıya cevabın 
kognitif veya emosyonal inhibisyonla yeniden yorumlanmasına veya modülasyo-
nuna neden olur . PET çalışmalarında hipnoz sırasında anterior cingulate girusun 
perfüzyonu ve metabolik aktivitesindeki değişiklikler olurken diğer ağrı algılama 
bölgelerinde değişiklik olmamıştır (143). MRI çalışmalarında ise kolay hipnoti-
ze olan ve olmayan gruplar karşılaştırıldığında korpus kallosum ve onun rostru-
munda belirgin farklılık olduğu gösterildi. (144)

T.C. Sağlık Bakanlığı’nda, 27 Ekim 2014 tarihli ve 29158 sayılı Resmi Gazete’ 
de yayımlanarak yürürlüğe giren “Geleneksel ve Tamamlayıcı Tıp Uygulamaları 
Yönetmeliği’nde hipnozun konumuzla ilgili tedaviye yardımcı olarak kullanıldığı 
tıbbi uygulama alanlarını şu şekilde belirtilmiştir: “cerrahi işlemlerde preopera-
tif ameliyat korkusunu yenme, anksiyete ve ağrıyla baş etmede, postoperatif ağrı, 
bulantı, kusma ve anksiyete ile baş etmede ve intraoperatif ağrı, anksiyeteyi azalt-
mada; tüm tanısal ve girişimsel işlemler sırasında; acil tıpta kaygı giderilmesinde 
ve tedaviye uyumun arttırılmasında; akut ve kronik ağrı tedavi sürecinde, yanık 
tedavisinde ağrı ve anksiyete azaltılmasında; doğum sırasında; intraoperatif ağrı 
yönetimi ve anestezinin sağlanmasında; kanser hastalarında ortaya çıkan ağrı, 
kusma, kaygı ve ilaç yan etkileriyle baş edilmesinde.

2002 yılında Montgomery’nin cerrahi hastalarda yardımcı tedavi olarak hip-
nozun etkinliğini araştırdığı meta-analizde toplam 1624 hasta incelenmiştir. Bu 
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çalışmalarda hipnoz tipik olarak gevşeme indüksiyonunu takiben yan etki profi-
lini kontrol etmek için telkinlerle devam edilen formda uygulanmıştır. Ortalama 
hastaların %89 u hipnozdan fayda görmüştür. Bu yararlı etki altı klinik kategori-
dedir (Olumsuz etkilerin önlenmesi, ağrı, analjezik kullanımı, postoperatif uyan-
ma, yan etkilerin önlemesi, fizyolojik göstergeler, tedavi süresi ). Sonuçta hipnoz 
grubundaki hastalar kontrol grubuna göre daha memnun bulunmuştur.(145)

İnvaziv vasküler veya renal girişimsel işlem ağrısı için 241 hastada self hip-
nozun etkinliği araştırılmış standart bakım ve yapılandırılmış dikkat grupları ile 
karşılaştırılmıştır. Self hipnoz ağrı ve anksiyetede azalma yaratmış işlem süresi 
azalmış ve hemodinamik stabilite sağlanmıştır (146). Hipnotik analjeziyi etki-
leyen faktörler arasında hipnotik yatkınlık önemlidir. Fakat düşük yatkınlıktaki 
hastalar bile hipnozdan yarar görmektedir (147). Ağrı üzerine sezgisel kontrol ve 
tedavi beklentisi bazı çalışmalarda sonucu olumlu etkilemiş fakat yorumlaması 
zordur. Motivasyonun tedaviye katkısı ciddi akut ağrıda, kronik ağrıya göre daha 
fazladır.(148)

Yoğun bakım hastalarında da hipnoterapi uygulaması ile ilgili yapılmış çalış-
malar mevcuttur. Treggiari-Venzi ve ark.’nın sundukları bir olguda, postoperatif 
mekanik ventilatörde takip ettikleri pnömonektomili hastada hipnoz kullanılmış, 
çoklu hastalığı olan hastaya nokta fiksasyon tekniği ile indüksiyon sonrası, gev-
şeme ve uyku telkinleri ile hipnoz derinleştirilmiştir. Ardından solunumla ilgili 
rahatlatıcı telkinlere, kendini güçlendirici metaforlar eklenmiş ve üçüncü seans-
ta otohipnoz öğretilerek hastanın kendi kendine kullanması sağlanmıştır. Ank-
siyetesi azaltılıp, solunum eforu desteklenerek ventilatörden ayrılma korkusu da 
azalmıştır (149). LaRiccia ve ark., entübe, multiple sklerozlu hastada anksiyeteyi 
azaltmak, göğüs duvarı hareketini güçlendirmek için biyofeedback ile birlikte hip-
nozu kullanmış, hastaya beş yıl önceki solunum hareketleri hipnozla yaşatılmıştır 
(150). Bowen, pulmoner enfeksiyonu olan kuadriplejik, entübe hastada solunum 
kaslarının daha güçlü olması ve fizik tedavi egzersizlerinin daha rahat yapılabil-
mesi için hipnozu kullanmıştır (151). Guillan barre sendromlu (GBS) hastada 
hipnoterapi ile solunum rehabilitasyonu ve kas gücü değerlendirmesi isimli olgu 
sunumunda da metafor ile kas gücü artışı imajine ettirilmiş ve derin solunum 
yapması sağlanmış. Hastanın yeniden ventilatöre bağlanma korkusu ve anksiye-
tesi azaltılmış. Nefes darlığını, solunum sayı ve derinliğini, kontrol edebileceğine 
yönelik motivasyonu arttırılmış. Otohipnoz öğretilerek solunum kaslarını kullan-
ması kolaylaştırılıp, fizik tedavi seanslarında da otohipnozu uygulaması sağlan-
mış.Guillian barre sendromu gibi genel durumu bozarak yoğun bakım ihtiyacı 
gerektiren nörolojik hastalarda ekstübasyonu kolaylaştırmanın yanısıra, ekstü-
basyon sonrası solunum rehabilitasyonu, anksiyete azaltılması ve kas gücü artırıl-
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masında hipnoz uygulaması, adjuvan tedavi olarak güvenli bir yöntemdir. GBS’li 
hastalarda mekanik ventilatöre uyum yanında, ekstübasyon sonrası solunum re-
habilitasyonu ve kas gücü arttırılması ile ilgili randomize, kontrollü klinik araş-
tırmaların yapılması ve hipnoz tedavi etkinliğinin ortaya konması gerekmektedir 
sonucuna ulaşılmıştır.(152)
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