BOLUM 26

KRONIiK AGRI BOZUKLUGU

Mehmet Diyaddin GULEKEN!

GIRIS

Kronik agr1 bozuklugu (KAB), karmasik dogal seyri, belirsiz etiyolojisi ve tedavi-
ye zayif yanit vermesi nedeniyle saglik ¢alisanlar1 i¢in biiyiik bir zorluk olusturan
yaygin bir sorundur (1). Yetiskin ayaktan tedavisinde sik goriilen bir sikayettir. Ta-
nim olarak, ¢ogu yazar 6 aydan fazla devam eden agrinin varligini kabul ederken,
bazi yazarlar tarafindan ise en az 3 ay siiren agr1 seklinde tanimlanmistir. Bazilar1
da, ilgili doku i¢in makul olarak beklenen iyilesme siiresinden daha uzun siiren
herhangi bir agrinin kronik agr1 olarak kabul edilmesi gerektigini one stirmekte-
dir (2). Kronik agr1 bozuklugu, genellikle tibbi bakim modeline yanit vermeyen
bir sendromlar kiimesidir. Bu durum, en iyi sekilde entegrasyon ve ¢coklu organ
sistemleri hakkinda bilgi gerektiren multidisipliner bir yaklasimla yonetilebilir.

KAB, hastalar: ¢esitli sekillerde etkileyebilir. Baslica etkileri, depresif duygu-
durum, kalitesiz veya saglikli olmayan uyku, yorgunluk, azalmis aktivite ve libido,
asir1 madde ve alkol kullanimi, bagimli davranis ve bozulma ile orantisiz malu-
liyettir (3). KABda hem ila¢ hem de ilag dis1 tedavi uygulanmaktadir. Tibbi mii-
dahale, fizik tedavi ve ergoterapi ile es zamanl psikolojik miidahaleler, tedavinin
etkinligini arttirir.

ETIYOLOJI

Kronik agri1 bozuklugunun patofizyolojisi ¢ok faktorlii ve karmagiktir ve halen
tam olarak anlagilamamigtir. Baz1 yazarlar, KAB'in agriya neden olan zararh bir
uyaranla baglayan 6grenilmis bir davranis sendromu olabilecegini 6ne stirmiisler-
dir. Bu agr1 davranis1 daha sonra digsal veya igsel olarak odillendirilir. Boylece,
bu agr1 davranisi pekistirilir ve daha sonra herhangi bir zararli uyaran olmaksizin
ortaya cikar. I¢sel pekistirecler, pek cok duyguyla iliskili kisisel faktorlerden (sug-
luluk, is korkusu, cinsiyet, sorumluluklar gibi) kurtulmadir. Digsal pekistiregler,
aile tiyelerinin ve arkadaslarin ilgisini gekme, doktoruyla sosyallesme, ilaglar, taz-
minat ve isten izin alma gibi faktorleri icerir.

1 Uzman Doktor, Saglik Bilimleri Universitesi Gazi Yasargil Egitim ve Arastirma Hastanesi,
mdguleken@hotmail.com
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Cesitli psikolojik sendromlari olan hastalar (6rnegin, major depresyon, soma-
tizasyon bozuklugu, hipokondriyazis, konversiyon bozuklugu, vs.) KAB gelistir-
meye egilimlidir.

Cesitli noromiiskiiler, {ireme, gastrointestinal (GI) ve iirolojik bozukluklar
kronik agriya neden olabilir veya buna katkida bulunabilir. Bazen tek bir hastada
bunlardan birden fazlasi bulunabilir. Alonso-Blanco tarafindan yapilan bir ¢alis-
mada, kadinlarda aktif miyofasyal tetik noktalarinin (MTrP’ler) saysi ile spontan
agrinin yogunlugu ve ayrica yaygin mekanik asir1 duyarlilik arasinda bir baglanti
bulunmustur. Bu MTrP’lerden gelen nosiseptif girdiler, merkezi duyarlilagtirma
ile baglantili olabilir (4). Gupta ve arkadaslari tarafindan yapilan bir literatiir ince-
lemesi, kronik agrili hastalarda birincil sensorimotor yapisal ve fonksiyonel degi-
sikliklerin kadinlarda erkeklerden daha belirgin oldugunu géstermistir. Erkekler
ve kadinlar, insuladaki degisikliklerinin dogas1 ve derecesi (erkekler daha fazla in-
sula reaktivitesi gostermistir) ve ayrica anterior singulat yapisal degisikliklerinin
kapsam1 ve duygusal uyarilmaya kars1 reaktivite bakimindan farklilik gostermistir

(5).

EPIDEMIYOLOJI

2016daki Ulusal Saglik Miilakat Anketinin bir sorgusu, Amerika Birlesik Dev-
letlerindeki her 5 yetiskinden 1'inin kronik agriya sahip oldugunu bildirmistir.
Agri, diisiik sosyo-ekonomik statiide ve kirsalda yasayan, herhangi bir engeli olan
kadinlarda en sikt1 (6).

Doktor muayenehanelerini ziyaret eden KAB’l1 hastalarin yaklagik %20’si bir
opioid regetesi almaktadir. Oysa opioidlerin akut veya kisa siireli agr1 tedavisinde
etkinligi ise yarasa da, uzun siireli tedavide kullanilmasi hastalarin yasam kali-
tesinde olumlu bir etki veya iyilesme gostermemektedir (7). Bilakis, uzun siireli
tedavi i¢in opioidlerin kullanilmasi, bagimlilik ve asir1 doz riskleri tagir. 1999'dan
2014'e kadar, Amerika Birlesik Devletlerinde asir1 dozda opioid agr1 kesici ilaglara
bagli olarak 165.000den fazla 6liim meydana gelmistir. 2011 yilinda, Uyusturu-
cu Suistimali Uyar1 Ag1, narkotik agr1 ilaglarinin yanlis veya kotiiye kullaniminin
420.000'den fazla acil servis ziyaretine neden oldugunu tahmin etmistir (8).

PATOFIZYOLOJI

Uluslararas1 Agr1 Arastirmalar: Dernegi, agr1 tanimini su sekilde revize etmistir

(9):

« Agr1 her zaman biyolojik, psikolojik ve sosyal faktorlerden farkli derecelerde
etkilenen kisisel bir deneyimdir.
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«  Agr1ve nosisepsiyon farkli fenomenlerdir. Agr1 sadece duyusal néronlardaki
aktiviteden ¢ikarilamaz.

+ Bireyler, yasam deneyimleri yoluyla agr1 kavramini 6grenirler.

 Bireyin agri1 bildirimine sayg: gosterilmelidir.

« Agr genellikle uyum saglayici bir role hizmet etse de, islevsellik ve sosyal ve
psikolojik iyilik hali iizerinde olumsuz etkileri olabilir.

o Sozli betimleme, aciy1 ifade etmeye yonelik cesitli davranislardan yalnizca
biridir; iletisim kuramama, bir insanin ya da insan olmayan bir hayvanin ac1
¢ekmesi olasiligini ortadan kaldirmaz.

Kronik agrinin hiicresel temelleri incelendiginde, afferent nosiseptif sinyaller,
dorsal boynuz yolunda azalan modiilasyon eksikligi ile gii¢lendirildiginde belir-
gin pronosiseptif degisiklikler vardir. Serotonin ve norepinefrin, azalan modiilas-
yonda etki eder - bu tonu desteklemek, kronik agr1 tedavisinde kullanilir. Kronik
agr1, uzun siireli nosiseptif stimiilasyon, sinir hasari, agr1 iletim liflerini duyarl
hale getirebilen iltihaplanma, inhibe edici hiicrelerin 6liimii veya yapisal nérop-
lastik degisikliklerden olusabilir.

HISTOPATOLOJI

KABda, uyaniklik gibi kortikal siirecler medulladaki agriy: kolaylastiran hiicrele-
ri aktive eder. Farkli tek niikleotid polimorfizmleri, az ya da ¢ok agr1 duyarlilig:
olusturabilir. Fonksiyonel manyetik rezonans goriintiileme (fMRG) ¢alismalari,
hastalarin anterior singulat girus, frontal korteks ve somatosensoriyel korteksin
cesitli aktivasyonlar: ile standart uyaranlar i¢in farkli agr1 seviyeleri bildirdigi-
ni gostermistir (10). Bu, merkezi sensitizasyonun rol oynadig: fibromiyalji gibi
klinik bir sendromda kronik agrinin varligini agiklayabilir. Merkezi duyarliligin
diger belirtileri, genellikle bir ekstremiteye kisitlanan néropatik bir agr1 durumu
olan kompleks bolgesel agr1 sendromudur. Viseral hiperaljezi de ayrica, miiphem
pelvik, gogiis veya karin agrisindan sorumlu olabilen merkezi sensitizasyonu gos-
terir.

KLINiK GORUNUM

Oykii

Semptomlar: kronik agri bozuklugunu disiindiiren hastalarda 6ykii 6nemlidir.
Hekimin ileri degerlendirebilmesi ve uygun konsiiltasyonlar talep etmesi, ve ay-
rica invaziv ve pahali prosediirleri tekrardan kaginmasi i¢in kapsamli bir oykit
gereklidir. Kas-iskelet sistemi, tireme, Gi, tirolojik ve noropsikolojik sistemler ile
ilgili detayl bir inceleme yapilmalidir. Agrinin 6zelliklerinin belirlenmesi, uygun
teshis ve tedavi planlarinin olusturulmasina yardimci olur.
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«  Agrinin yeri: Oykiiniin 6nemli bir parcasidir. Hastadan agrinin tipini ve agr1
diyagramindaki yerini tarif etmesi istenebilir.

o Agriy1 arttiric1 faktorler: Olasi etiyolojiler veya iliskili bozukluklarla ilgili
ipuglari saglayabilir.

o« Agriy: hafifletici faktorler: Istirahat kas-iskelet kaynakli agriy: azaltabilir.

o Agriin niteligi: Agr1 bircok sekilde nitelenebilir. Zonklayici, vurucu, ignele-
yici, delici, bigaklama, keskin, kiint, kesici, yirtici, baskici, kramp, ezici, gek-
me, ¢imdikleme, batma, yakma, bélme, girici gibi ¢esitli terimler agrinin kali-
tesini tanimlamak icin kullanilabilir.

o Agrinin yansimast: Yayilan veya yansiyan agr1 noropatik agrinin bir ozelligi-
dir.

o Agrinin siddeti veya yogunlugu: Agrinin siddetini veya yogunlugunu nesnel
ve tekrarlanabilir bir sekilde degerlendirebilmek i¢in bir tiir derecelendirme
sistemi kullanilir; sayisal 6lgekler daha kullanishi ve giivenilir olmakla birlikte,
farkl tiirde agr1 6lgekleri kullanilabilir. Bu baglamda, Gérsel Analog Olgegi
(Visual Analog Scale — VAS) en kullanish sayisal agr1 6lgeklerindendir. Agr1
Duyarliligi Anketi (Pain Sensitivity Questionnare — PSQ), kronik agris1 olan
hastalarda genel agr1 algisini (klinik agr1 bolgesi disindaki agri algis1) 6lgmek
i¢in kullanilabilir (11).
2012de yapilan bir meta-analiz, sporcularin normal olarak aktif deneklere

gore daha yiiksek agr1 toleransi sergilediklerini gostermektedir ve bu da diizenli

fiziksel aktivitenin agr1 algisindaki degisikliklerle iliskili oldugunu diisiindiirmek-

tedir (12).

Ek olarak, organik hastaliklar dislandiginda veya eslik eden psikiyatrik bozuk-
luklar 6nerildiginde iyi bir psikososyal veya psikoseksiiel 6ykii gereklidir. Dep-
resyonu; anksiyete bozuklugu; somatizasyon; fiziksel veya cinsel istismar; uyus-
turucu kullanimi/bagimliligy; ve aile, evlilik veya cinsel sorunlar1 degerlendirmek
i¢in yeterli oykii alinmalidir. Somatizasyon, kronik agris1 olan kadinlarda yaygin
olarak goriilen bir psikolojik bozukluktur. Degerlendirmede somatizasyon 6lgek-
leri kullanilabilir (13).

Nygaard ve arkadaglarinin kronik pelvik agrili kadinlarla ilgili bir ¢alismasin-
da, istismara maruz kalan hastalarin analjezik kullanimina, obstriiktif defekasyon
sendromuna, anksiyeteye ve 6znel saglik sikayetleri gostermeye daha fazla meyilli
oldugu bulunmustur (14).

Sternbach’'in KABdaki 6 Dsi asagidaki gibidir:
1) Sikayetlerin dramatize edilmesi

2) llag (Drug) kétiiye kullanimi
3) Disfonksiyon / kullanmay1 birakma
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4) Bagimlilik (Dependency)
5) Depresyon
6) Maluliyet (Disability)

Fizik Muayene

Kapsamli bir sistematik muayene genellikle uygun bir teshis ve tedaviye yol agar.
Engellilik, genellikle bozulma ve nesnel bulgularla orantisizdur.

Kronik agr1 bozuklugu olan bir hasta abartili agr1 davranis: sergileyebilir. Du-
yular histerik olabilir veya anatomik veya fizyolojik olarak uyumlu olmayabilir.
Ancak hasta her zaman ciddiye alinmali ve uygun konservatif adimlar atilmalidir.
Kas-iskelet sisteminin detayli bir muayenesi yapilmalidir. Diger sistem (GI, néro-
lojik, tirolojik vs.) muayeneleri de 6nemlidir.

TANI

Ayiric1 Tani
Kronik agr1 ayiric tanisinda agagidaki sistem hastaliklar: diistintilmelidir:

Kas-iskelet sistemi bozukluklar1

o Osteroartrit / dejeneratif eklem hastaliklar:

« Romatoid artrit

o Lyme hastalig1

« Reiter sendromu

o Disk hernisi / faset osteoartropatisi

« Kiriklar / omurga kompresyon kirigi

o Hatali/ kétii postiir

o Fibromiyalji

« Polimiyaljiya romatika

o Mekanik bel agrist

« Kronik koksigeal agr1

« Kas gerilmeleri ve burkmalar1

o  Pelvik taban agrisi (levator ani spazmu)

 Piriformis sendromu

+ Rectus tendonu ¢ekilmesi

o Herniler (obturator, siyatik, inguinal, femoral, spigelian, perineal, umbilikal
gibi)

o Abdominal duvar miyafasyal agrisi (tetik noktalar1)

o Kronik agir1 kullanim sendromlar (tendinit, bursit gibi)
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Norolojik bozukluklar

 Brakiyal pleksus traksiyonu

o Servikal radikulopati

 Torasik outlet sendromu

o Spinal stenoz

o Araknoidit

o Metabolik miyopatiler

« Polimiyozit

o Omurilik veya sakral sinir neoplazileri
 Cerrahi skara bagl kiiten6z sinir sikismasi
o Post-herpetik nevralji

o Nevralji (iliohipogastrik, ilioinguinal veya genitofemoral sinirler gibi)
« Polinoropatiler

+ Poliradikulopatiler

o Monondrit multipleks

« Kronik giinliik bas agrilar:

« Kas gerilme agris1

o Migren

o Temporomandibuler eklem disfonksiyonu
o Temporal tendinit

o Siniizit

o Atipik yiiz agris1

 Trigeminal nevralji

» Glossofarengeal nevralji

« Nervus intermedius nevraljisi
 Sfenopalatin nevraljisi

« Dis veya temporomandibuler eklem yansiyan agris
o Abdominal epilepsi

o Abdominal migren

o Inme (santral inme-sonrasi agri)

Urolojik bozukluklar

« Mesane neoplazmi

o Kronik idrar yolu enfeksiyonu
o Interstisyel sistit

« Radyasyon sistiti

« Rekiirren sistit
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o  Urolitiyazis

o Asir1 aktif mesane (detrusor-sfinkter dissinerjisi)
o  Uretral divertikiil

o Kronik tiretral sendrom

o Kronik tiretral karunkiil

e Prostatit

o Uretral darlik

o Testikiiler torsiyon

o Peyronie hastalig

Gastrointestinal bozukluklar

« Kronik viseral agr1 sendromu

o Gastroozefageal reflii

o Peptik iilser

o Pankreatit

« Kronik aralikli intestinal obstriiksiyon
« Kolit

« Kronik kabizlik

 Divertikiil

« Enflamatuar bagirsak hastalig

o Irrtabl bagirsak sendromu

Ekstrauterin iireme sistemi ile ilgili bozukluklar

o Endometriyoz

« Adhezyonlar

o Adneksal kistler

« Kronik ektopik gebelik

« Klamidyal endometrit veya salpenjit
« Endosalpingiosis

o Opvarian retansiyon sendromu (rezidiiel over sendromu)
«  Ovarian kalint1 sendromu

o Ovarian distrofi veya ovulatuar agr1
 Pelvik konjesyon sendromu

« Postoperatif peritoneal kistler

« Rezidiiel aksesuar over

Subakut salpingo-ooforit

« Tiiberkiiloz salpinjiti
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Uterin iireme sistemi ile ilgili bozukluklar

o Adenomiyoz

+ Kronik endometrit

« Atipik dismenore veya agrili ovulasyon
 Servikal darlik

« Endometrial veya servikal polipler

« Leiyomiyomlar

« Semptomatik pelvik gevseme (genital prolaps)
o Rahim igi ara¢

Psikiyatrik bozukluklar

« Bipolar bozukluk
e Depresyon

o Porfiria
o Uyku bozukluklar:
Diger

« Kardiyovaskiiler hastaliklar (6rn. anjina)
o Periferik vaskiiler hastaliklar
« Kemoterapi, radyasyon veya ameliyat komplikasyonlar1

Fibromiyalji

Mork ve arkadaslar: tarafindan yapilan bir ¢aligmanin sonuglari, asir1 kilolu veya
obez olan kadinlarin normal kilolu kadinlara gore fibromiyalji gelistirme riskinin
en az %60 daha fazla oldugunu ve viicut kitle indeksinin (VKI) bu durum igin ba-
gimsiz bir risk faktorii oldugunu gostermistir. Calismada ayrica, fizik aktivitenin
ve VKI'nin fibromiyaljinin gelisimini etkileyip etkilemedigi de incelenmistir. 11
yillik izlem sonrasinda, genel olarak egzersiz diizeyi ile fibromiyalji riski arasinda
yalnizca zayif bir iliski bulunmustur. Calismada haftada en az 1 saat egzersiz ya-
pan asir1 kilolu veya obez kadinlarda (normal kilolu ve benzer aktivite diizeyine
sahip kadinlarla karsilastirildiginda), fibromiyalji igin rolatif risk (RR) 1.72 iken,
egzersiz yapmamis veya haftada bir saatten daha az egzersiz yapmis olanlarda ise
RR 2.09du (15).

Tanisal Calisma

Kronik agrida herhangi bir laboratuvar veya goriintiileme tetkikinin istenmesi,
teshisin dogrulanmas ve potansiyel olarak yasami tehdit eden diger hastaliklarin
ekarte edilmesi ihtiyacina dayanmaktadir. Tedavi onerisi, klinik bulgulara veya
muayene bulgularindaki degisikliklere dayanmalidir. Kronik agri bozuklugu tani-
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sal testlerinde ¢ok dikkatli olunmalidir. Gereksiz tekrardan kaginmak i¢in 6nceki
testler dikkatlice gozden gecirilmelidir.

Tam kan, tam idrar tahlili ve diger hastaliklara 6zel istenen tetkikler istenmeli-
dir. Madde detoksifikasyonunun yani sira opioid tedavisi i¢in idrar veya kan tok-
sikolojisi onemlidir. Goriintiilemede, radyografi, manyetik rezonans gériintiileme
(MRG) ve bilgisayarli tomografi (BT) taramas: KAB hastalarinin incelenmesinde
onemli araclardir.

TEDAVI

Birden fazla sorunu olan hastalarda kronik agrinin yonetimi karmasiktir ve genel-
likle 6zgiil tedavi ile eg zamanl psikolojik tedavi ve fizik tedavi gerektirir (16). Iyi
bir hekim ile hasta iligkisi kurulmalidir.

KABda tedavi hastaya 6zgii olmalidir. Tedavi, agr1 davraniginin pekistirilme-
sini engelleme ve agr1 tepkisini modiile etmeyi amaglamalidir. Tedavinin hedef-
leri gergekgi olmali ve normal islevin yeniden saglanmasina (minimal engellilik),
daha iyi yagam kalitesine, ila¢ kullaniminin azaltilmasina ve kronik semptomlarin
tekrarinin 6nlenmesine odaklanmalidir. Tibbi miidahale, fizik tedavi ve ergote-
rapi ile es zamanl psikolojik miidahaleler, tedavi programinin etkinligini artirir
(13). KAB tedavisi esnasinda asagidaki davranislardan herhangi birini sergileyen
hastalarda uygun 6nlemler alinmalidir:

o Daha 6nce verilmis uygun tedaviye ragmen yetersiz yanit
« Daha 6nce verilmis tedaviye siradis1, uygunsuz yanit
o Okul, is veya diger sosyal sorumluluklarindan kaginma
« Ciddi depresyon
« Ciddi anksiyete bozuklugu
« Abartil1 agr1 davranis
o Sik hekim degistirme
»  Gegmiste aldig1 tedaviye uyumsuzluk
« Madde kétiiye kullanimi veya bagimlilig
 Ailevi, evliligi ile ilgili veya cinsel problemler
« Fiziksel veya cinsel istismar oykiisii
Kronik agr1 bozuklugu hastalar1 i¢in genellikle hastane yatis1 gerekmez, ancak
bu, agr1 kontrolii i¢in secilen tedavinin ne kadar invaziv olduguna ve vakanin cid-
diyetine baglidir. Hastalar genellikle ayaktan tedavi edilir ve durumlarini en iyi
sekilde yonetebilmek igin cesitli saglik uzmanlarina ihtiya¢ duyar.
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Fizik Tedavi

Fizik tedavi programinin amaci, hafif kayma egzersizleriyle baslayarak giicii ve
esnekligi kademeli olarak artirmaktir. Hastanin ihtiyag ve hedeflerine gore kisisel-
lestirilmis ve ergoterapi ile birlikte saglanan kendi kendine veya terapist tarafin-
dan yonlendirilen bir fizik tedavi programi, kronik agr1 bozuklugu hastalarinda
fonksiyonel iyilesmede 6nemli bir role sahiptir (17, 18).

Fizik tedavi teknikleri arasinda sicak veya soguk uygulamalar, pozisyon verme,
germe egzersizleri, traksiyon, masaj, ultrasonografik terapi, transkutanoz elekt-
riksel noral stimiilasyon (TENS) ve manipiilasyonlar yer alir. Agir1 kas kasilmasini
ve agriy1 hafifletmek icin 1s1, masaj ve germe kullanilabilir. Hastalar makul bir siire
icinde ilerleme gosteremediginde daha fazla giiven ve rahatlik saglamak icin bas-
ka miidahaleler 6nerilebilir. Masterson ve arkadaglar: tarafindan yapilan prospek-
tif bir galismada, pelvik taban rehabilitasyonunun, idiyopatik kronik pelvik agris1
olan erkekler icin etkili bir tedavi sunabilecegi 6ne siirtilmiistiir (19). Andrade
ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir literatiir taramasi, fibromiyaljili hastalarda
egzersizin inflamatuar belirtegler tizerindeki etkisine iliskin net kanitlar bulama-
di. Yine de, taramada kullanilan ¢alismalarin higbiri tedaviye bagl egzersizlerin
hastalarin semptomlarinin kotiilesmesine neden oldugunu gostermemistir (20).
Grinberg ve arkadaslarinin kronik pelvik agr1 sendromlu kadin hastalarda yap-
tig1 bir ¢alisma, miyofasyal fizik tedavinin (MFT) sadece pelvik agrinin uzun sii-
reli hafifletilmesiyle degil, ayn1 zamanda anatomik, norofizyolojik ve psikolojik
faydalarla da iligkili oldugunu gostermistir. Arastirmacilar, MFT’ nin hipertoni-
sitenin rahatlamasina, deneysel agriya duyarlilikta azalmaya, endojen inhibitor
sistem islevselliginde iyilesmeye ve psikolojik sikintinin azalmasina (anksiyete,
agrinin felaketlestirilmesi, somatizasyon ve depresif belirtilerde) yol agtigini be-
lirtmislerdir (21).

Haller ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir literatiir taramasi, kronik agri-
I1 hastalarda, 6 ay boyunca fasyal palpasyon kullanan kraniyosakral tedavinin
(KST), agr1 yogunlugunda ve kisithlikta iyilesme agisindan taklit tedaviye gore
daha tstiin oldugunu goéstermistir. Caliyma boyun ve sirt agrisi, migren, bas ag-
ris1, fibromiyalji, epikondilit ve pelvik kusak agrisi olan hastalar1 igeriyordu (22).
Rodriguez Torres ve arkadaslar: tarafindan yapilan randomize, kontrollii bir ¢a-
ligma, bir nérodinamik mobilizasyon programinin fibromiyaljili hastalarda agr
ve yorgunlugu azaltabilecegini ve nérodinamikleri ve islevi iyilestirebilecegini
gostermistir. Caligmaya, haftada iki kez aktif bir nérodinamik mobilizasyon prog-
ramina veya bir kontrol grubuna randomize edilen fibromiyaljili 48 hasta dahil
edildi ve sonuglar Kisa Agr1 Envanteri, Agr1 Felaketlegtirme Olgegi, nérodinamik
testler, Saglik Degerlendirme Anketi Engellilik indeksi ve Yorgunluk Siddeti Ol-
¢egi kullanilarak degerlendirildi (23).
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Mendonca ve arkadaslar1 tarafindan yapilan c¢alismada, primer korteksin
transkraniyal dogru akim uyarimi (tDCS) ve aerobik egzersiz kombinasyonu-
nun, fibromiyalji tedavisinde bu yontemlerden yalnizca herhangi birini kullanan
yontemlere gore daha etkili oldugunu gostermistir. Agri, anksiyete ve duygudu-
rum iizerinde belirgin etki gosterilmistir (24). Knijnik ve arkadaslar1 tarafindan
yapilan bir literatiir taramasi, tekrarlayan transkraniyal manyetik stimiilasyonun
(rTMS), 1 aylik tedaviden sonra gériilen iistiin etki ile, fibromiyaljili hastalarda
sahte stimiilasyona gore yasam kalitesi iizerinde daha iyi bir etkiye sahip oldu-
gunu gostermistir. Bununla birlikte, agr1 yogunlugunda azalma olsa da depresif
belirtilerde degisiklik olmamuistir (25).

Transkutanoz Elektriksel Noral Stimiilasyonu (TENS)

Bu terapi, romatoid artrit ve osteoartrit tedavisinde dnemli etkiye sahiptir. Elekt-
rotlar, dipol major sinir gévdelerine paralel olacak sekilde agrili alanin {izerine
veya yakinina uygulanmalidir. Karotis siniis yakininda, gebelikte ve talep tipi kalp
pili olan hastalarda TENS uygulamasindan kaginilmalidir. TENS’in en sik gorii-
len yan etkisi ciltte agir1 duyarliliktir.

Sicak ve Soguk Uygulama

Noropatik agrida sogugun kullanimi tartigmali olsa da, KAB tedavisinde bu mo-
dalitelerin kullanimi tesvik edilmektedir.

Ergoterapi ve Rekreasyonel Terapi

Ergoterapi, kronik agris1 olan hastalarda, 6zellikle bolgesel kronik agr1 bozuklugu
olan hastalarda nazik, aktif dl¢iimler ve 6n duyarsizlagtirma tekniklerinin basla-

tilmast i¢in ok 6nemlidir.

Rekreasyonel terapi, kronik agris1 olan hastanin agriy1 azaltmaya yardimci
olan zevkli aktivitelere katilmasina yardimci olabilir. Hasta, daha dnce kaybettigi
rekreasyonel aktivitelerden veya yeni aktivitelerden keyif alir ve sosyallesir. Genel
olarak, kronik agris1 olan hastalar yogun agr1 nedeniyle depresyona girerler. Rek-
reasyonel terapistler, hastanin aktif hale gelmesine yardimci olduklarindan tedavi
siirecinde 6nemli bir rol oynayabilir.

Mesleki Terapi

Mesleki terapi uygun hastalarda onerilmeli ve derhal baglatilmalidir. Hastanin
kazangl istihdama, nihai islevsel restorasyona donebilmesi i¢in is kapasiteleri ve
hedeflenen is verimini saglayabilir.

Mesleki terapide her hasta, is ge¢misi, egitim durumu, mesleki beceri ve yete-
nekleri ve ise geri donme motivasyon diizeyini belirlemek tizere degerlendirilir.
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Hasta, yasal hak ve yiikiimliliikler (is¢i tazminati gibi) konusunda bir meslek da-
nigmanindan yardim almalidir. Her hasta gercekgi hedefler belirlemelidir.

Sinir Bloklar

Sinir bloklar1 tanisal, prognostik ve terapétik prosediirler i¢in kullanilir. Stellat
ganglion ve lomber sempatik bloklar da dahil olmak tizere sempatik bloklar yay-
gin olarak kullanilir ve kronik agr1 icin daha etkili terapotik araglardir.

Omurilik Stimiilasyonu

Spinal kord stimiilasyonu yaygin olarak diger tedavi bi¢imlerine direngli néropa-
tik agriy1 tedavi etmek i¢in kullanilir. Radikiiler agrili, basarisiz bel cerrahisi send-
romu olan hastalarda da kullanilir. Bu tedavi i¢in hasta seciminden 6nce, prose-
diir oncesi psikolojik/psikiyatrik degerlendirme de dahil olmak iizere dikkatli bir
degerlendirme Onerilir ve stimiilasyon cihazinin implantasyonundan 6nce basa-
ril1 bir omurilik stimiilatorii denemesi gereklidir.

intratekal Morfin Pompalar:

Intratekal morfin pompalari tamamen implante edilebilir veya harici olarak da
kullanilir. Malign olmayan kaynakli agrilar igin bu cihazlarin kullanimi ¢ok dik-
katli bir sekilde diisiintilmeli ve degerlendirmeye prosediir 6ncesi psikolojik / psi-
kiyatrik hasta muayenesi dahil edilmelidir. Pompanin implantasyonundan 6nce
basarili bir intratekal morfin pompas: denemesi gereklidir.

Noninvaziv Beyin Stimiilasyonu

Baptista ve arkadaslar1 tarafindan yapilan literatiir incelemesi, Latin Amerika ve
Karayipler bolgesinde kronik agrinin tedavisinde noninvaziv beyin stimiilasyo-
nunun kullanimi hakkinda fikir birligi 6nerileri vermistir. Bunlar arasinda, aras-
tirmacilarin diisiik ila orta analjezik etkilerin A diizeyi 6nerilerle birlikte elde edi-
lebilecegini, potansiyel ancak belirsiz faydalarin ise B diizeyi 6nerileriyle iliskili
oldugunu belirttigi 6neriler asagida yer almaktadir:

 Fibromiyalji agrisinin (seviye A) yani sira periferik néropatik agri, karin agrisi
ve migrenin (seviye B) kontrolii i¢in primer motor korteks {izerinde anodal
transkraniyal dogru akim stimiilasyonunun (tDCS) kullanilmasi 6nerildi.

 Fibromiyaljinin tedavisi i¢in primer motor korteks tizerinde bifrontal (F3/F4)
tDCS ve yiiksek ¢oziiniirliiklii (HD) tDCS onerildi (seviye B).

o  Oksipital/kafatasinin tepesi (Oz/Cz) tDCS migren tedavisi i¢in onerildi (se-
viye B).

o Primer motor korteks tizerinde yiiksek frekansli rTMS, fibromiyalji ve néro-
patik agr1 (seviye A) ve ayrica miyofasyal agri, kas-iskelet agrisi, kompleks
bolgesel agr1 sendromu ve migren (seviye B) i¢in dnerildi.
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«  Primer motor korteks tDCS, bel agrisi tedavisinde énerildi.
« Sol dorsolateral prefrontal korteks {izerinde yiiksek frekans rTMS, kronik agr1
tedavisi i¢in 6nerildi (26).

Diger

Colini Baldeschi ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir arastirma, periferik sinir
stimiilasyonunun, periferik sinir lezyonundan kaynaklanan kronik néropatik ag-
r1y1 da etkili bir sekilde azaltabilecegini gostermistir. Calismada, bu durumun ge-
leneksel cerrahi veya farmakolojik tedaviye direngli oldugu kanitlanmais hastalara,
stimiilasyon bolgesinin yakinina implante edilebilir bir sinyal iiretecinin periferik
yerlestirilmesi uygulandu. 6 aylik takipte, bu hastalarin %69u agr1 sayisal derece-
lendirme 6lgeginde %50’nin iizerinde bir azalma yasarken, yasam kalitesi fiziksel
ve zihinsel endeksleri sirasiyla %18 ve %29 artti. Ek olarak, hastalarin %551 artik

analjezik ilaglara ihtiya¢ duymazken, %16’1 bu ajanlarin azaltilmasina gitmistir
(27).

Psikolojik Tedavi

Bu terapi tiiréi giivence verme, danigmanlik, gevseme terapisi, stres yonetimi
programlari ve biofeedback tekniklerinden olusur. Biofeedback, ilaglarla kombine
edildiginde bazi1 hastalarda yardimcr olabilirken, davranigsal teknikler miyofasyal
ve sempatik aracili agri sendromlarini tedavi etmek icin basariyla kullanilmistir.
Otojenik alistirma ve progresif kas gevsemesi dahil olmak {izere gevseme egitimi
yaygin olarak kullanilir.

Wetherell ve arkadaslar tarafindan yapilan randomize, kontrollii bir ¢alisma,
kabul ve kararlilik terapisinin (ACT) ve biligsel-davranisc¢i terapinin (CBT) kronik
agr1 icin etkili tedaviler oldugunu, ruh halini ve agr1 etkilesimini olumlu yonde
etkiledigini belirledi. Bununla birlikte, hastalar bu tedaviye CBT'den daha yiiksek
bir memnuniyet derecesi verdigi icin ACT daha faydali olabilir (28). O’Sullivan ve
arkadaslari tarafindan yapilan bagka bir arastirma, biligsel fonksiyonel terapinin
spesifik olmayan kronik bel agrisinin tedavisinde etkili olabilecegini gostermistir.
Hastalara, tedavi sonrasi 1 yillik takip ile yaklasik sekiz biligsel fonksiyonel tera-
pi seans1 uygulandi. Denekler, tedaviyi tamamladiktan hemen sonra fonksiyonel
yetersizlik ve agrida 6nemli iyilesmeler gosterdi ve bu kazanimlar takip siiresi
boyunca siirdiirdii (29).

Konsiiltasyonlar

Bir psikolog, bir iirolog, bir nérolog, bir kadin dogum uzmani, bir gastroentero-
log veya diger gerekli uzmanlara konsiiltasyon, 6zellikle kronik agr1 hastasinda
invaziv veya agresif bir tedaviyi diisiinmeden 6nce ¢ok 6nemlidir. Stres etkenini
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belirlemek ve hastanin yasadig sikint1 hakkinda bilgi edinmek igin psikolojik de-
gerlendirme yapilmalidir. Degerlendirme yapisal bir klinik goriisme ve bir kisilik
olgiimiinden olugmalidir (6rn. Minnesota Cok Yonlii Kisilik Ol¢egi, Umutsuzluk
Indeksi).

llaglar
Kronik agr1 bozuklugunda farmakoterapi, semptomatik abortif tedaviden (akut
alevlenmelerin siddetini durdurmak veya azaltmak igin) ve kronik agr1 igin uzun
stireli tedaviden olusur. Baslangicta agri, parasetamol, ibuprofen, aspirin veya
naproksen gibi regetesiz satilan basit analjeziklere yanit verebilir. Tedaviye yeterli
yanit olusmadiginda, diger yontemlerin eklenmesi veya regeteli ilaglarin kullanil-
mas1 6nerilir. Miimkiin mertebe barbitiirat veya afyon agonistlerinden kaginilma-
lidir. Ayrica, bagimlilik ve suistimal riski nedeniyle tiim semptomatik analjezikle-
rin uzun stireli ve asir1 kullanimindan uzak durulmalidir. W Guite ve arkadaslar1
tarafindan yapilan bir arastirma, kronik kas-iskelet agris1 sendromlu ergenlerin
multidisipliner bir klinige ilk kez gitmeden 6nce ilag¢ kullanim oranlarini deger-
lendirmis ve bu hastalarin %70’inde birden fazla agriya 6zel ilag kullanildigini be-
lirlemistir. Bu ilaglarla ilgili olarak opioid kullanim orani %17 iken, nonopioidler
i¢in %31, psikotropikler/néropatikler icin %45, ve diger ilaglar i¢in %13 idi (30).
Tizanidin, merkezi sinir sistemindeki (MSS) engelleyici islevi iyilestirebilir
ve agrinin giderilmesini saglayabilir. Amitriptilin ve nortriptilin, kronik agriy1
tedavi etmek i¢in en sik kullanilan trisiklik antidepresanlardir (TCAlar). Segici
serotonin geri alim inhibitorleri (SSRI'lar) olan fluoksetin, paroksetin ve sertra-
lin ile segici serotonin/norepinefrin geri alim inhibitoérii (SNRI) olan duloksetin
bir¢ok doktor tarafindan yaygin olarak recete edilmektedir. Doksepin, desipra-
min, protriptilin ve buspiron gibi diger antidepresanlar da kullanilabilir. Kroenke
ve arkadaslari, depresyon ve kronik agr1 hastalarinin tedavisinde farmakolojik ve
davranigsal miidahalenin bir kombinasyonunun geleneksel terapiden daha etkili
oldugunu bulmuslardir (31).

Gianni ve arkadaglari tarafindan yapilan bir arastirma, kronik, kanser dis1 agr1
tizerindeki etkisi i¢in buprenorfin transdermal dagitim sistemine (BTDS) baktu.
Bu ¢aligmanin 6zgiil amaci, BTDS ile tedavi edilen yasl bir popiilasyonda bilissel
ve islevsel puanlar1 incelemek iken, kullanimina iliskin ikincil bir bulgu, BTDSnin
yasl hastalarda etkin analjezik aktivitesi ve giivenligiydi. Biligsel ve davranigsal
yetenek lizerinde higbir etkisi olmaksizin, ruh halinde bir iyilesme ve faaliyetlerin
kismen yeniden baglamasi vardi (32). Weizman ve arkadaslar1 tarafindan, kronik
noéropatik agrinin tedavisinde tetrahidrokannabinoliin (THC, esrarin psikoaktif
bileseni) kullanimina iligkin kii¢iik, randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii bir ¢a-
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lisma, ajanin anterior singulat korteks ile sensorimotor korteks arasindaki islevsel
baglantiy: azaltarak agriy1 distirdiigiind ileri stirdii (33).

Antidepresanlar

Bu ilaglar, presinaptik néronal membran tarafindan geri alimlarini inhibe ederek
MSSdeki sinaptik serotonin ve/veya norepinefrin konsantrasyonunu arttirirlar.

Amitriptilin: Belirli kronik ve noéropatik agrilar i¢in kullanilir.

Nortriptilin: Bu ilag, presinaptik néronal membran tarafindan serotonin ve/
veya norepinefrinin geri alimini inhibe ederek, bu norotransmiterlerin MSSdeki
sinaptik konsantrasyonunu arttirir. Adenil siklazin desensitizasyonu ve beta-ad-
renerjik reseptorler ile serotonin reseptorlerinin asag: regiilasyonu gibi farmako-
dinamik ilaglar de etkisinde rol oynuyor gibi goriinmektedir.

Duloksetin: Diyabetik periferik néropatik agr1 i¢in endikedir. Noronal seroto-
nin ve norepinefrin geri aliminin giiglii bir inhibitoradir.

Venlafaksin: Noronal serotonin ve norepinefrin geri alimini inhibe eder. Ay-
rica beta reseptor asagi regiilasyonuna neden olur. Venlafaksin noropatik agriy:
azaltabilir ve uyku ve diger duygudurum bozukluklarina (depresyon veya depresif
semptomlar) yardimci olabilir.

Fluoksetin: Giiglii spesifik 5HT-alim inhibisyonuna ve TCAlardan daha az an-
tikolinerjik ve kardiyovaskiiler yan etkilere sahip, atipik non-trisiklik antidepre-
sandir. TCA'lara alternatif olarak kullanilabilir.

Sertralin: Fluoksetin gibi bir SSRI grubu ilagtir ve benzer etkide bulunur.

Paroksetin: Fluoksetine benzer etkisi vardir.

Antikonviilzanlar

Bazi antiepileptik ilaglarin (6rn., gama-aminobiitirik asit [GABA] analogu gaba-
pentin ve pregabalin) bazi noropatik agr1 vakalarinda faydali oldugu kanitlan-
mustir. Randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii bir ¢aligma, giinde iki kez gastrik
retansiyonlu, uzatilmis salimli gabapentinin (gabapentin ER) dozlarinin posther-
petik nevralji i¢in giivenli ve etkili tedavi sagladigini bildirmistir (34). Pregabali-
nin ayrica diyabetik periferik néropati ve postherpetik nevraljide agriy1 azalttig:
gosterilmistir. Diger noropatik agrilarda da fayda saglayabilir (35).

Analjezikler

Analjezikler, birgok agr1 sendromu igin yaygin olarak kullanilmaktadir. Agn
kontrolii kaliteli hasta bakimi igin esastir. Analjezikler, travmatik yaralanmalar
olan hastalar i¢in faydali olan hasta konforunu saglar, akciger tuvaletini destekler
ve yatistirici ozelliklere sahiptir.

Oksikodon: Uzun etkili opioidler, KAB’l1 hastalarda kullanilabilir. Kiigtik bir
dozla baslanir ve uygunsa kademeli olarak artirilir.
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Fentanil: Morfin siilfattan ¢ok daha kisa yarilanma émriine sahip giiglii bir
narkotik analjeziktir. Bilin¢li sedasyon analjezisi i¢in tercih edilen ilagtir. Fentanil,
anestezi sirasinda ve hemen postoperatif donemde kisa siireli analjezik etki i¢in
idealdir.

Asetaminofen: Aspirin veya nonsteroid antiinflamatuar ilaglara (NSAIl’ler)
kars1 agir1 duyarliligi olan, st GIS hastalii olan, hamile veya oral antikoagiilan
kullanan hastalarda agr1 tedavisinde tercih edilen bir ilagtir.

Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar

NSAIl'lerin analjezik, antiinflamatuar ve antipiretik aktiviteleri vardir. Etki me-
kanizmalar1 tam olarak bilinmemektedir, ancak siklo-oksijenaz aktivitesini ve
prostaglandin sentezini inhibe edebilirler. Lokotrien sentezinin inhibisyonu, lizo-
zomal enzim salinimyi, lipoksijenaz aktivitesi, nétrofil agregasyonu ve gesitli hiicre
membran fonksiyonlar: gibi baska mekanizmalar da mevcut olabilir.

Ibuprofen: Hafif ile orta siddette agrisi olan hastalar icin tercih edilen bir ilag-
tir. Prostaglandin sentezini azaltarak iltihabi reaksiyonlar1 ve agriy1 inhibe eder.

Naproksen Sodyum: Bu ajan, hafif ile orta derecede agrinin giderilmesi igin
kullanilir. Prostaglandin sentezinde azalmaya neden olan siklo-oksijenaz aktivite-
sini azaltarak inflamatuar reaksiyonlari ve agriy1 inhibe eder.

Diklofenak: Siklo-oksijenaz aktivitesini azaltarak prostaglandin sentezini inhi-
be eder ve bu da prostaglandin énciillerinin olusumunu azaltir.

Indometazin: Ankilozan spondilit tedavisinde en etkili NSAII oldugu diisii-
niillmektedir. Hafif ile orta siddetteki agrinin giderilmesinde kullanilir. Siklo-ok-
sijenaz aktivitesini azaltarak inflamatuar reaksiyonlar1 ve agriy1 inhibe eder, bu da
prostaglandin sentezinin azalmasina neden olur.

Ketoprofen: Hafif ile orta siddette agr1 ve iltihabin giderilmesi i¢in kullanilir.
Kiigiik, yash hastalarda ve bobrek veya karaciger hastaligi olanlarda diisitk dozla
baslamak gerekir. 75 mg’in iizerindeki dozlar terapétik etkileri artirmaz.

SONUC

Sonug olarak, kronik agr1 bozuklugu eriskin ayakta tedavide sik goriilen ve karma-
sik dogal seyri, belirsiz etiyolojisi ve tedaviye zayif yanit vermesi nedeniyle saglik
¢alisanlari i¢in biiyiik bir zorluk olusturan yaygin bir sorundur. Hastalar1 depresif
duygudurum, kalitesiz veya sagliksiz uyku, yorgunluk, azalmis aktivite ve libido,
astr1 alkol veya madde kullanimi gibi gesitli sekillerde olumsuz etkileyebilir. En
sik diisiik sosyo-ekonomik diizeye sahip, kirsalda yasayan yetiskin kadinlarda go-
riliir. Ayiric tani ve tedavisinde multidisipliner yaklasim ve iyi bir hekim hasta
iliskisi esastir. Agrinin 6zelliklerinin belirlenmesi, uygun teshis ve tedavi planlari-
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nin olusturulmasina yardimei olur. Bu nedenle, detayli bir 6ykii ve fizik muayene,
gerektiginde laboratuar ve goriintiileme tetkikleriyle de desteklenmelidir.

Kronik agr1 bozuklugunda tedavi hastaya 6zgii olmalidir. Tedavinin hedefleri
gergek¢i olmal1 ve normal islevin yeniden saglanmasina, daha iyi yasam kalitesi-
ne, ila¢ kullaniminin azaltilmasina ve kronik semptomlarin tekrarinin 6nlenmesi-
ne odaklanmalidir. Genellikle 6zgiil tedavi ile es zamanli olarak psikolojik ve fizik
tedavi verilmelidir. Tedavinin etkinligi takip edilmeli ve gerektiginde diger tedavi
segenekleri de degerlendirilmelidir.
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