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KANSERDE AĞRI FIZYOPATOFIZYOLOJISI

Kanser hastalarında ağrı, kişiye ızdırap veren, hayat kalitesini bozan, engelliliğe sebep olan, hasta ve 
hasta yakınlarını sosyokültürel ve ekonomik olarak da olumsuz etkileyen ağır bir klinik tablodur. 
Kanser hastalarında, cilt, bağ dokusu, kemik, eklem veya kas dokusunun neoplastik invazyon sonrası 
nosiseptif/inflamatuar somatik ağrılar; göğüs, batın ve pelvisteki iç organlardan kaynaklı nosiseptif/
inflamatuar visseral ağrılar; periferik ya da santral somatosensoriyel sistemin lezyonuna sebep olan 
kanser hücrelerinin infiltrasyonu, invazyonu, basısı, paraneoplastik immün süreçler, cerrahi sonra-
sı sinir hasarı, enfeksiyon, radyoterapi ve kemoterapi gibi kanser hastalarında uygulanan tedavilere 
bağlı olarak gelişen nöropatik ağrılar, ya da karma tipte ağrılar gözlenebilir. Kaçak ağrı, radyoterapi 
kaynaklı oral mukozit, opioidlere bağlı hiperaljezide özgül mekanizmalar söz konusudur. Bu bölüm-
de; kansere bağlı gelişen ağrının tanımı, ağrı mekanizmaları ve fizyopatolojisi ayrıntılı olarak incele-
necektir. Kanser ağrı patofizyolojisinin detaylı irdelenmesi, kansere bağlı ağrı hastasında doğru tanı 
ve tedavi yaklaşımını belirleyecektir.
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GIRIŞ

Ağrı Ilişkili Kavramlar ve Terimler
Günümüzde kanser tanısı almış hastalar arttıkça 
kansere bağlı ağrı da daha sık görülmektedir. Kan-
ser hastalarının neredeyse %40-90’ı; hastalığı sü-
resince ağrı şikâyeti olup bu hastaların da yarısına 
yakınında ağrı kontrolü sağlanamaz(1). Bu durum 
da, hem hastayı hem de yakınlarını fiziksel, sosyo-

kültürel ve ekonomik olarak olumsuz etkilemekte-
dir(1). Kanser ağrısına sebep olan temel nörolojik 
mekanizmalar anlaşıldığı takdirde klinisyen tanı 
ve tedavi kararlarını daha kolay alır. Kanser ağrısı; 
tümörün proliferasyonu, invazyonu ve metastazına 
bağlı hücresel, dokusal ve sistemik değişiklikleri so-
nucu gelişir(2). Klinik de bu nedenlere bağlı olarak 
değişkenlik gösterebilir(2).
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lisidir. Eksitatör nörotransmitter olan glutamat ile 
NMDA reseptörlerinin aktivasyonu ve omurilikte 
glutamat taşıyıcılarının down-regülasyonu, OIH 
ile ilişkilendirilmiştir. Ek olarak opioidlerin tekrar-
lanan uygulanması CGRP ve substans-P düzeyini 
dorsal kök ganglionu seviyesinde artırır. Spinal di-
norfinler, desendan fasilitasyon, genetik mekaniz-
ma ve azalmış geri-alım ve artmış nosiseptif yanıt da 
önemli mekanizmaların başında gelmektedir(26). 
Beyin tarafından endojen üretilen opioiderjik pep-
tid olan dinorfinler, eksojen opioid alındığında ar-
tar ve vücudun ağrıya yanıtını modüle eder. Artmış 
dinorfin düzeyi spinal eksitatör olan CGRP düzeyi-
ni artırır. Artmış CGRP düzeyi ve bunların periferik 
nosiseptifleri uyarıcı etki göstermesi OIH’ ye neden 
olabilir(38). Üzerinde durulan diğer bir mekanizma 
ise Şekil 6’da gösterildiği gibi: artmış periferik sen-
sitizasyon, nosiseptif sinyal iletiminin desenden fa-
silitasyonu, nörotransmitterlerin azalmış geri alımı 
ve artmış salınımı, sekonder nöronların nörotrans-
mitterlere artmış sensitizasyonudur(38).

Sonuç olarak; OIH’ye neden olabilecek birkaç 
teori üzerinde durulmaktadır ve altta yatan me-
kanizmanın anlaşılabilmesi, opioidlerin nosiseptif 
etkilerini, duygudurum bozuklukları ve bağımlılık 
gibi olumsuz etkilerini anlamaya da yardımcı olabi-
leceği düşünülmektedir(39).
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